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Editorial
Sehr geehrte Leserin, sehr geehrter Leser,
„Fit for the future – Help healing the world“, 
so lautete das Motto der IFCC-WorldLab & 
EuroMedLab in Berlin, dem weltweit größ-
ten Kongress der Labormedizin. Ein beacht-
lich emotionales Motto und ein äußerst 
ehrgeiziger Anspruch! Kann die moderne 
Labormedizin das überhaupt leisten – hel-
fen, die Welt zu heilen?
Wir bei Roche Diagnostics arbeiten tagtäg-
lich daran und investieren in moderne Dia-
gnostik. Zwei Dinge stehen bei unserer For-
schung und Entwicklung im Mittelpunkt: 
die Effizienz der System- und Prozesslö-
sungen sowie der medizinische Nutzen, den 
innovative Marker schaffen.
Effizienz ist eine Basis für Wirtschaftlichkeit. 
Deshalb sind effiziente Prozesse vor allem 
im Routinelabor eine wesentliche Voraus-
setzung, um für die Zukunft gut gerüstet 
zu sein. Roche hat im März 2011 – nach 
vielen Jahren enger Kooperation – die PVT 
Probenverteil tech nik GmbH übernommen. 
Deren Produktportfolio, vollautomatische 
Systeme für die Prä- und Postanalytik, sind 
die ideale Ergänzung unserer vollautomati-
schen Analysesysteme. Die Übernahme er-
möglicht uns, die einzelnen Komponenten 
besser und einfacher aufeinander abzustim-
men. Solch integrierte Gesamtlösungen wer-
den den Erfolg unserer Kunden unterstützen.
Es gibt bereits heute viele Beispiele, wie In-
vitro-Diagnostika medizinischen Mehr-
wert generieren. Ganz aktuell ist der PCR-
basierte Test zur EHEC-Identifizierung, 
den Roche mit einem Kooperationspartner 
in kurzer Zeit für alle LightCycler T Typen 
zur Verfügung gestellt hat. Damit gelingt 
der Nachweis sämtlicher EHEC-Varianten 
in weniger als einer Stunde. Basis dafür 
waren schnelle Sequenzierer – ebenfalls 
eine Kernkompetenz von Roche – die das 
EHEC-Genom kurzfristig entschlüsseln 
konnten.
Mit dem neuen Tumormarker „HE4“ für 
die ElecsysT Systeme haben Ärzte einen 
qualitativ hochwertigen, spezifischen Para-
meter an der Hand, der das herkömmliche 
CA 125 im Rahmen der Diagnostik auf 
Ovarialkarzinome sinnvoll ergänzt. Und 
der molekulargenetische HPV-Test für das 
System cobasT 4800 kann – inzwischen 
durch große Studien belegt – das Screening 
auf Gebärmutterhalskrebs deutlich verbes-
sern.
Ob moderne kardiale Marker für die Indi-
kationen Herzinsuffizienz und Myokard-
infarkt oder sensitive Tests zur Viruslast-
bestimmung, ob neuartige Parameter für 
die Diagnose „Präeklampsie“ oder einfache 
Methoden zum Nachweis des weit verbrei-
teten Vitamin D-Mangels – all diese Bei-
spiele tragen dazu bei, die Gesundheit von 
Menschen in der ganzen Welt zu verbessern.
Das IFCC-Motto „Help healing the world“ 
ist in der Tat gewichtig und ehrgeizig. Doch 
die heutigen Möglichkeiten lassen hoffen, 
dass dieser Anspruch immer besser gelingt. 
Viele arbeiten daran, der Labormedizin 
ihren angemessenen medizinischen Stel-
lenwert zu sichern – helfen Sie mit!
 
Jürgen Redmann
Geschäftsführer der Roche Diagnostics 
Deutschland GmbH
Diagnostik im Dialog
der Roche Diagnostics Deutschland GmbH
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Produktion mit dem Alter abnimmt und 
Senioren die direkte Sonnenexposition 
vermeiden. In einer 2008 durchgeführten 
Untersuchung bei älteren Patienten mit 
akutem Hüftbruch hatten über 50 % einen 
schweren Vitamin D-Mangel (25-Hydro-
xyvitamin D < 30 nmol/l) und über 80 % 
einen Wert unter 50 nmol/l. Weniger als 
5 % erreichten den optimalen Spiegel 
von 75 nmol/l, ab dem eine Reduktion 
von Knochenbrüchen zu erwarten ist.2) 
In der Europa-weiten SENECA-Studie 
litten 36 % der älteren Männer und 47 % 
der älteren Frauen unter einem schweren 
Vitamin D-Mangel.3)
Knochenschutz und Muskelkraft
Vitamin D spielt eine entscheidende Rolle 
für die Regulation des Calciumspiegels 
im Blut. Es sorgt für eine ausreichende 
Mineralisierung der Knochen. Zusätzlich 
scheint das Vitamin den Calciumeinstrom 
in die Muskelzellen zu begünstigen und 
durch direkte Bindung an einen hoch-
spezifischen intrazellulären Rezeptor die 
Proteinsynthese des Muskels zu fördern.4, 5) 
Die ausreichende Versorgung mit Vitamin 
D könnte die Inzidenz von Bluthoch­
druckerkrankungen um mehr als das Drei­ 
fache sowie das Herzinfarktrisiko und 
die Herz­Kreislauf­Mortalität um mehr als 
das Zweifache senken – so die Ergebnis­
se großer Beobachtungsstudien in der 
erwachsenen Bevölkerung. Kleinere kli­
nische sowie mechanistische Untersuch­
ungen stützen diese These, große Inter­
ventionsstudien stehen aber noch aus. 
Als erwiesen gilt hingegen die positive 
Wirkung von Vitamin D für die Prävention 
von Stürzen und Knochenbrüchen, das 
Risiko hierfür sinkt um jeweils etwa 20 %. 
Sowohl für das Herz als auch für Muskeln 
und Knochen ist ein 25­Hydroxyvitamin­
D­Spiegel von 75 bis 100 nmol/l optimal.
Unterversorgung ist fast schon die 
Regel
Im März 2010 war Vitamin D Thema im 
EU-Parlament in Brüssel. Es wurde festge-
halten, dass – abhängig vom Zielwert – bei 
50 bis 70 % der erwachsenen Bevölkerung 
in Europa eine Vitamin D-Unterversor-
gung besteht! 1) Verantwortlich dafür 
sind unsere Lebensumstände und unsere 
geografische Lage, die in den Monaten 
November bis Mai nur sehr wenig Vitamin 
D-Produktion zulässt, sowie die geringe 
Anzahl an Lebensmitteln mit hohem 
Vitamin D-Gehalt. Besonders betroffen 
vom schweren Mangel sind ältere Men-
schen, weil die hauteigene Vitamin D- 
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Vitamin D-Supplementierung verbessert 
bei älteren Personen das Gleichgewicht 6) 
und die Muskelkraft.7, 8) Auch die proxi-
male Myopathie als klassisches klinisches 
Zeichen einer schweren Vitamin D-Unter-
versorgung ist unter Vitamin D-Therapie 
innerhalb von Wochen reversibel.9)
Die protektive Wirksamkeit einer ausrei-
chenden Vitamin D-Zufuhr auf Stürze 
und Frakturen ist durch randomisierte 
und kontrolliert durchgeführte Studien 
belegt.4 – 6, 10 – 12, 20 – 22) Eine Dosierung von 
täglich 700 bis 1 000 Einheiten (IU) ver-
mindert das jeweilige Risiko um etwa 
20 %. Dagegen bewirken weniger als 480 
IU/Tag in aktuellen Metaanalysen der 
beschriebenen Studien keine Fraktur-, 
und weniger als 700 IU/Tag keine Sturzre-
duktion.10, 11) Von der höheren Vitamin D- 
Dosierung profitieren alle Untergruppen 
der älteren Bevölkerung unabhängig von 
ihrer Lebenssituation. Bemerkenswert ist 
zudem, dass der Effekt hinsichtlich Frak-
turverminderung von einer zusätzlichen 
Calciumeinnahme unabhängig war.11)
Die neueste Vitamin D Benefit-Risiko-
analyse ergab folgendes Ergebnis: Erst ab 
einem Wert von minimal 60 nmol/l für 
Stürze bzw. minimal 75 nmol/l für Frak-
turen lässt sich in den Therapiegruppen 
der doppelblind und randomisiert durch-
geführten Studien eine Risikoreduktion 
nachweisen.12) Aufgrund dieser Daten 
empfiehlt die International Osteopo-
rosis Foundation (IOF) 2010 in ihrem 
„Position Paper on Vitamin D“ einen 
therapeutischen 25-Hydroxyvitamin-D- 
Zielwert von mindestens 75 nmol/l ent-
sprechend einer Supplementierung von 
800 IU Vitamin D/Tag für alle Erwach-
senen ab dem sechzigsten Lebensjahr.13)
Die U.S. Preventive Services Task Force 
bestätigte im Dezember 2010 Vitamin D 
als relevante Intervention zur Sturzpräven-
tion.14) Das Institute of Medicine (IOM) 
erhöhte im November 2010 die Vitamin D- 
Empfehlungen für die meisten Altersstu-
erkranken, bei Männern um etwa das 
Sechsfache und bei Frauen um etwa 
das Dreifache vermindern.30)
O		die generelle Mortalität um das Zwei-
fache 31 – 35) und die Herz-Kreislauf-
Mortalität um etwa das Fünffache 
reduzieren.36)
Dieser potenzielle zusätzliche Nutzen von 
Vitamin D auf das Herz-Kreislauf-System 
muss in großen klinischen Interventi-
onsstudien belegt werden. Zwei kleinere 
Untersuchungen allerdings bestätigen 
die These. In der Studie von Pfeifer et 
al. bei postmenopausalen Frauen nahm 
der systolische Blutdruck unter der 
Gabe von Vitamin D (800 IU/Tag) plus 
Calcium verglichen zu Calcium allein 
innerhalb von zwei Therapiemonaten 
signifikant um 13 mmHg (p = .02), der 
diastolische Blutdruck nicht signifikant 
um 6 mmHg (p = .10) ab.33) Ähnliche 
Ergebnisse erzielte die sechswöchige Stu-
die von Krause et al. Eine UVB-Therapie 
(Lichtspektrum, das in der Haut Vitamin 
D produziert) ließ, verglichen mit einer 
UVA-Bestrahlung (Lichtspektrum, das in 
der Haut kein Vitamin D produziert) den 
systolischen und den diastolischen Blut-
druck um durchschnittlich je 6 mmHg 
absinken.37)
Intervalltherapie und hochdosierte  
Vitamin D­Therapie
Die Halbwertszeit von Vitamin D beträgt 
drei bis sechs Wochen. Damit ist die täg-
liche, wöchentliche oder monatliche Gabe 
einer äquivalenten Dosis nahezu gleich-
wertig.38) Ob die Vitamin D-Zufuhr in 
größeren Zeiträumen noch vor Knochen-
brüchen schützt, wird kontrovers disku-
tiert. Eine orale Supplementation mit 
100 000 IU in einem 4-monatlichen Inter-
vall führte zu einer Frakturreduktion 39), 
während 500 000 IU oral 1-mal pro Jahr 
das Risiko für Stürze und Knochenbrüche 
erhöht hat.40) Die Erklärung dazu bleibt 
spekulativ. Eventuell könnte eine Vitamin 
D-induzierte, schnelle Zunahme der Mus-
kelkraft zu einer größeren Chance beitra-
gen, unter der neu erlangten Mobilität zu 
stürzen.41) Alternativ könnte es unter der 
hohen Dosis zu einem reaktiven endo-
krinen und parakrinen Schutzmechanis-
mus mit stimuliertem Abbau des aktiven 
Vitamin D-Metaboliten gekommen sein, 
was dann zu einem gegenteiligen Effekt 
beigetragen hätte.42)
fen, nennt allerdings einen konservativen 
Zielwert von 50 nmol/l.15) Dies dürfte 
allerdings hinsichtlich Sturz- und Frak-
turvermeidung und auch hinsichtlich 
Herz-Kreislauf-Gesundheit zu tief ange-
setzt sein.
Stärkung für das Herz­Kreislauf­System
Vitamin D scheint verschiedene alters-
assoziierte chronische Erkrankungen 
positiv zu beeinflussen. Dazu gehört 
insbesondere die Stärkung des Herz-
Kreislauf-Systems.16) Die Daten hierzu 
beruhen heute überwiegend noch auf 
Beobachtungsstudien, unterstützt von 
mechanistischen und kleineren klini-
schen Studien.17)
Bezüglich des zugrunde liegenden Wir-
kungsmechanismus wurden aus der 
Grundlagenforschung folgende Erkennt-
nisse gezogen: 
O		Mäuse ohne Vitamin D-Rezeptor 
(VDR Knock-Out) fallen neben einer 
schweren Mineralisationsstörung der 
Knochen auch durch eine von Geburt 
an bestehende Hypertension auf.18)
O		Verschiedene In-vitro-Studien und 
Tiermodelle zeigen, dass Vitamin D  
eine vasoaktive Substanz ist und 
schützenden Einfluss auf die Entwick-
lung der Arteriosklerose hat.19, 20)
O		Die glatten Muskelzellen der Gefäß-
wände tragen den Vitamin D-Rezep-
tor.21, 22)
O		1,25-Dihydroxyvitamin D wirkt über 
die Hemmung von Renin 23, 24) als 
Negativ-Modulator auf das Renin-
Angiotensin System.25, 26) Dies reduziert 
in Beobachtungsstudien das Risiko 
für Bluthochdruck und trägt zu einem 
verminderten Risiko für Herzinfarkt 
und Herz-Kreislauf-Mortalität bei.27, 28)
Basierend auf prospektiven Kohortenstu-
dien könnte ein Anstieg der 25-Hydroxy-
vitamin D-Werte auf 75 bis 110 nmol/l
O		das Herzinfarktrisiko um mehr als das 
Zweifache senken.29)
O		das Risiko, an Bluthochdruck zu 
Tabelle Vitamin D­Werte (bezogen auf 25­Hydroxyvitamin D)
Vitamin D-Mangel < 50 nmol/l < 20 ng/ml
Vitamin D-Insuffizienz > 50 bis < 75 nmol/l > 20 bis < 30 ng/ml 
Zielwert für optimale Sturz- und Frakturprävention 75 nmol/l 30 ng/ml
Maximaler Serumspiegel ohne nachweisbare  
Anzeichen einer Hypervitaminose
240 nmol/l 96 ng/ml
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Daten aus den großen Beobachtungs-
studien zur Risikoreduktion von Herz-
Kreislauf-Erkrankungen deckt.
Indikationen für die Bestimmung von 
Vitamin D
Für die Bestimmung des aktuellen Vita-
min D-Spiegels sowie für ein eventuel-
les Monitoring unter Supplementierung 
stehen diverse automatisierte Testformate 
zur Verfügung. Internationale Emp-
fehlungen sehen eine Bestimmung des 
25-Hydroxyvitamin D-Spiegels bei fol-
genden Risikogruppen vor:
O		Menschen mit Knochenbrüchen nach 
minimalem Trauma
O		ältere Menschen bei denen ein 
schwerster Vitamin D-Mangel zu 
erwarten ist (nach Sturzereignis,  
Knochenbruch)
O		Menschen die an einer Malabsorp-
tion leiden (z.B. bei entzündlichen 
Darmerkrankungen)
O		Menschen mit schwerem Übergewicht 
oder dunkler Hautfarbe
O		Patienten die bestimmte Anti-Epilep-
tika einnehmen
O		Menschen die sich aus medizinischen 
oder kulturellen / religiösen Gründen 
nicht der Sonne exponieren können
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Eine hochdosierte tägliche Vitamin D- 
Einnahme von 2 000 IU/Tag führte ver-
glichen mit der täglichen Standarddosis 
von 800 IU bei 173 älteren Patienten 
(mittleres Alter 84 Jahre) mit akutem 
Hüftbruch zu einer 39 %-igen Vermin-
derung der Re-Hospitalisationen im ers-
ten Jahr. Dieser Effekt erklärte sich vor 
allem durch eine 60 %-ige Verminderung 
der Sturz-assoziierten Verletzungen und 
durch eine 90 %-ige Verminderung der 
schweren Infekte. Letzteres kann über 
eine immunmodulierende Wirkung von 
Vitamin D erklärt werden.17, 43) Ein Vorteil 
auf das generelle Sturzrisiko konnte nicht 
nachgewiesen werden.44)
Die neueste Benefit-Risiko-Analyse zeig-
te unter Berücksichtigung aller klini-
schen Interventionsdaten bei gesunden 
Erwachsenen keine Hypervitaminose 
bei täglichen Vitamin D-Dosen von 
10 000 IU oder einem Vitamin D-Spiegel 
bis 240 nmol/l.12) Physiologischerweise 
führt ein Ganzkörper-Sonnenbad zu 
einer Vitamin D-Produktion von 10 000 
bis 14 000 IU. Allerdings reichen nied-
rigere Dosierungen für den optimalen 
25-Hydroxyvitamin D-Spiegel von 75 bis 
100 nmol/l aus. Mit der heutigen Emp-
fehlung von 800 IE Vitamin D am Tag 
erreichen nahezu 100 % aller Erwachse-
nen den Zielwert von 50 nmol/l und 50 % 
aller Erwachsenen erreichen den optima-
len Zielwert von 75 nmol/l. Das IOM legte 
Ende 2010 für alle Erwachsenen und Kin-
der ab 9 Jahren eine sichere obere Einnah-
medosierung von 4 000 IU pro Tag fest.15)
Bezahlbare Prävention
Die ausreichende Vitamin D-Supplemen-
tierung ist aufgrund ihrer bewiesenen 
Reduktion von Frakturen und Stürzen 
eine wichtige volksgesundheitliche Strate-
gie, die insbesondere älteren Personen ab 
60 Jahren breit empfohlen werden kann. 
Ein zusätzlicher potenzieller Benefit für 
das Herz-Kreislauf-System scheint nach 
den ersten Studien vielversprechend. Dies 
wäre aus Patienten- und aus volkswirt-
schaftlicher Sicht eine weitere wichtige 
Möglichkeit, die Gesundheit der älteren 
Bevölkerung ökonomisch vertretbar zu 
stärken. Auch wenn es diesbezüglich für 
generelle Empfehlungen noch zu früh ist, 
gilt festzuhalten, dass sich der optimale 
25-Hydroxyvitamin D-Zielwert für die 
Sturz- und Frakturprävention mit den 
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bei unter 5 ng/mL, unabhängig vom ver-
wendeten Analysensystem.
Erstklassige Präzision und Reproduzier-
barkeit der Werte – dafür steht die Kom-
bination aus Elektrochemilumineszenz- 
und Biotin-Streptavidin-Technologie seit 
15 Jahren.
Mit ElecsysT Vitamin D total optimiert 
Roche das umfangreiche Knochenmar-
ker-Menü.
Vitamin D­Bestimmungen haben in den 
letzten Jahren deutlich zugenommen. 
Immer mehr Publikationen deuten darauf 
hin, dass die ausreichende Versorgung 
mit Vitamin D für die Gesundheit wichtiger 
ist, als bisher angenommen. Das Vitamin 
ist nicht nur essenziell für einen balan­
cierten Knochenstoffwechsel, der Mangel 
scheint auch das relative Risiko z.B. für 
Autoimmunerkrankungen, Krebs oder 
Herz­Kreislauf­Erkrankungen zu erhö­
hen.1, 2) Der neue Test ElecsysT Vitamin D 
total überzeugt durch seine gute Überein­
stimmung mit der voraussichtlichen Refe­
renzmethode Liquid Chromatography­
Tandem­Massenspektroskopie (LC­MS/
MS) und durch die hervorragende Präzi­
sion bis in den niedrigen Konzentrations­
bereich. Damit ist die Differenzierung 
einer Vitamin D­Suffizienz von einer Insuf­
fizienz bzw. Defizienz zuverlässig mög­
lich.
Die Konzeption des Assays zielt darauf 
ab, den medizinischen Anforderungen 
gerecht zu werden und analytische „Fall-
stricke“ zu vermeiden. Dazu gehört die 
Ablösung des Vitamins aus seinem phy-
siologischen Bindeprotein. Ist diese Tren-
nung nicht strikt von den nachfolgenden 
Reaktionsschritten getrennt (wie bei 
sogenannten „integrierten Methoden“), 
so gelingt unter Umständen nur die par-
tielle Freisetzung des Analyten Vitamin 
D. Die Standardisierung wird dies zwar 
teilweise kompensieren, eine Varianz bei 
der Ablösung kann aber nicht vollständig 
ausgeschlossen werden. Daraus resultiert 
eine gewisse Unwägbarkeit bei den Test-
ergebnissen. 
Um diesbezüglich ganz sicher zu gehen, 
ist im neuen Testprinzip von ElecsysT Vit-
amin D total (Abb. 1) der Ablöseschritt 
separiert, er findet in einem ersten Inku-
bationszyklus unter vollständiger Denatu-
rierung des patienteneigenen Bindeprote-
ins statt. Anstelle von Antikörpern dient 
ein rekombinantes, ruthenyliertes Vitamin 
D-Bindungsprotein als Tracer. Analog zum 
Vorgang in vivo bindet er 25-OH-Vitamin 
D3 und D2. Damit wird die Versorgung 
des Patienten zuverlässig erfasst, unab-
hängig von der Vitamin-Quelle (tierisch, 
pflanzlich oder als Supplement).
Als Referenzmethode für die Vitamin 
D-Bestimmung gewinnt die LC-MS/MS 
zunehmende Akzeptanz.3) Die Analyt-
bestimmung ist hierbei unabhängig von 
einer umgebenden Proteinmatrix, ein 
solches Ergebnis wird daher als „wahrer 
Wert“ definiert. Wenn sich alle Routine-
methoden auf diesen Standard beziehen, 
ist sicher gestellt, dass Testergebnisse 
vergleichbarer werden. ElecsysT Vitamin 
D total wurde an der von Vogeser publi-
zierten und weiterentwickelten LC-MS/
MS standardisiert.4)
Der Vergleich zwischen ElecsysT Vitamin 
D total und LC-MS/MS mit 900 Proben 
zeigt eine gute Übereinstimmung (Abb. 2).
Ihre diagnostische Wertigkeit erhält die 
Vitamin D Bestimmung durch die klare 
Differenzierung der unterschiedlichen 
Versorgungszustände. Nicht nur die 
Unterscheidung zwischen ausreichender 
Versorgung (Suffizienz) einerseits und 
Mangelzuständen andererseits ist wich-
tig, sondern auch die Trennung zwischen 
Insuffizienz und Defizienz ist therapeu-
tisch relevant. Hier zeigt der ElecsysT 
Vitamin D total Assay seine besondere 
Stärke. Die funktionale Sensivität liegt 
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Abb. 2: Methodenvergleich (Multicenter Evaluie-
rung Roche Diagnostics, 2011)
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Die rheumatoide Arthritis (RA) ist nach 
der Gicht die häufigste entzündlich­rheu­
matische Erkrankung und betrifft ca. 
1 – 2 % der Bevölkerung.1) Sie tritt bei 
Frauen 2­ bis 3­mal häufiger auf als bei 
Männern. Meist beginnt die Entzündung 
der Gelenke im Alter von ca. 40 Jahren. 
Die RA verläuft dann in der Regel chro­
nisch progredient und führte früher fast 
immer zu schweren Gelenkzerstörungen, 
die mit Behinderungen im Alltag und 
Arbeitsunfähigkeit einhergingen. Heute 
stehen mit den sogenannten Disease 
Modifying Anti­Rheumatic Drugs, wie z.B. 
Methotrexat und Leflunomid und den Bio­
logika wie z.B. TNF­Inhibitoren, IL6­
Rezeptor­Blockern oder B­Zell­depletie­
renden CD20­Antikörpern eine Reihe 
neuer Wirkstoffe zur Verfügung. Mit deren 
Hilfe kann der Progress der RA bei der 
großen Mehrheit der Patienten aufgehal­
ten oder zumindest sehr deutlich verlang­
samt werden. Bestehende Gelenkschäden 
sind aber irreparabel. Daher sollte die RA 
möglichst früh diagnostiziert und thera­
piert werden. Die neuesten internationa­
len Klassifikationskriterien berücksichti­
gen erstmals auch Antikörper gegen 
citrullinierte Peptid / Protein­Antigene 
(APCA) als frühen Marker einer RA.
Der Rheumatologe denkt an eine RA, wenn 
ein Patient an einer Polyarthritis leidet, 
d.h. mindestens fünf Gelenke geschwol-
len sind. Das Symptom der Polyarthri-
tis ist aber nicht spezifisch für die RA, 
auch andere entzündlich-rheumatische 
Erkrankungen wie die Psoriasis-Arthri-
tis, der Systemische Lupus Erythematodes 
(SLE) oder die Spondyloarthritiden kön-
nen sich so manifestieren. Um die frühe 
Diagnose der RA noch vor dem Auftreten 
typischer Gelenkzerstörungen stellen zu 
können, braucht der Rheumatologe daher 
geeignete Marker mit ausreichender Sen-
sitivität und Spezifität.
RF und APCA für die frühe Diagnose
Der erste Test zum Nachweis von RF 
wurde schon 1940 entwickelt 2) RF ist ein 
Autoantikörper (meist IgM, aber auch 
IgG, IgA oder IgE), der gegen das Fc-
Fragment des IgG gerichtet ist. RF liegen 
und CCP-Antikörper kommen bei RA-
Patienten meist parallel vor, in ca. 20 % 
der Fälle fehlen sie beide. Der Vorteil der 
CCP-Antikörper gegenüber den RF ist 
allerdings die sehr hohe Spezifität, die 
bei ca. 95 – 98 % liegt.9) Nur bei weni-
gen anderen Erkrankungen wie z.B. der 
Tuberkulose kommen CCP-Antikörper 
gehäuft vor (Prävalenz bis 39 %).10) Bei 
Differenzialdiagnosen der RA wie Arth-
ritis psoriatica und Sjögren-Syndrom 
treten CCP-Antikörper bei bis zu 14 % 
der Patienten auf und sind mit erosivem 
Verlauf und Gelenkzerstörung ähnlich 
wie bei der RA assoziiert.
In prospektiven Untersuchungen wurde 
gezeigt, dass RF bei der Mehrheit der Pati-
enten schon vor dem Auftreten der ersten 
klinischen Symptome nachweisbar sind, 
manchmal schon über 10 Jahre zuvor. Das 
trifft auch auf die CCP-Antikörper zu.4) 
Patienten mit neu aufgetretener Polyarth-
ritis und ausschließlich CCP-Antikörpern 
entwickeln mit über 80 %-iger Wahr-
scheinlichkeit und Patienten mit CCP-
Antikörpern und RF mit über 95 %-iger 
Wahrscheinlichkeit innerhalb der nächs-
ten 3 Jahre typische Gelenkzerstörungen, 
die dann die sichere Diagnose einer RA 
erlauben.11) Weil die CCP-Antikörper für 
die Früdiagnostik der RA äußerst wert-
volle Marker sind, wurden sie 2010 in 
einer gemeinsamen Initiative des Ame-
rican College of Rheumatology und der 
European League Against Rheumatism in 
die neuen Klassifikationskriterien aufge-
nommen. Diese sollen auf Basis der frü-
hen Diagnose die rechtzeitige Einleitung 
einer Therapie ermöglichen.12, 13)
Die Kriterien bestehen aus klinischen 
Symptomen und aus verschiedenen 
Laborparametern (Tab.). Jedes Kriterium 
wird – je nach diagnostischer Bedeutung 
– mit einer unterschiedlichen Punktzahl 
bewertet. Mit 6 Punkten ist die Diagnose 
der RA gestellt, 3 Punkte ergeben sich 
alleine schon bei deutlich erhöhten Wer-
ten der RF und / oder APCA.
RF und APCA für die Prognose
RF und APCA helfen dem Rheumatologen 
nur bei ca. 75 % der Patienten vor, aber 
auch bei ca. 5 – 10 % gesunder Menschen. 
Bei RA-ähnlichen Krankheitbildern wie 
dem SLE oder dem Sjögren-Syndrom fin-
det man RF in ca. 33 % der Fälle.3) Die 
Konzentration der RF korreliert mit der 
Aktivität der RA, nach längerer Therapie 
sind sie meist nicht mehr nachweisbar.
Bereits 1964 und 1979 wurden Autoanti-
körper, die – wie sich später herausstellte 
– gegen citrulliniertes Filaggrin gerichtet 
sind 7), als Marker der RA beschrieben 
(APCA). Allerdings ließen sich sowohl 
der antiperinukleäre Faktor 6) als auch die 
Antikeratin-Antikörper 5) als Immunfluo-
reszenztests schwer standardisieren und 
haben sich daher nie in der Diagnos-
tik durchgesetzt. Citrullin ist eine nicht 
durch unsere genetische Information 
codierte Aminosäure, sondern entsteht 
aus Arginin durch posttranslationale 
Modifikation, meist bei Entzündungs-
vorgängen. Der Durchbruch in der Dia-
gnostik gelang mit einem Testverfahren 
zum Nachweis von Antikörpern gegen 
cyclische citrullinierte Peptide bzw. Prote-
ine (CCP), das erstmals mehrere citrulli-
nierte Peptide als Antigene kombinierte. 8) 
Mittlerweile werden weitere APCA kom-
merziell angeboten, z.B. gegen mutier-
tes citrulliniertes Vimentin (MCV). Die 
meisten Daten zum Wert der APCA für 
die Diagnostik der RA liegen aber für die 
CCP-Antikörper vor.
Antikörper gegen CCP lassen sich bei 
ca. 50 – 75 % der RA-Patienten nachwei-
sen, sind also ähnlich sensitiv wie RF. RF 
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auch in der Einschätzung der Prognose 
der RA. Patienten mit persistierend erhöh-
ten RF haben im Verlauf mehr Erosionen 
(Gelenkzerstörungen), Rheumakno-
ten und Manifestationen außerhalb der 
Gelenke (z.B. Vaskulitiden).14) Der Nach-
weis von APCA ist noch eindeutiger mit 
schneller Gelenkzerstörung assoziiert 15), 
selbst wenn keine RF nachweisbar sind.16)
RF und APCA liefern zusätzlich Informa-
tionen zur Optimierung der therapeuti-
schen Strategie. TNF-Inhibitoren wirken 
bei RA-Patienten ohne RF und / oder 
CCP-Antikörper besser.17) Ca. 70 % der 
Patienten mit, aber 80 % der Patienten 
ohne CCP-Antikörper sprachen auf diese 
Medikamente an. Bei Patienten mit RF 
ging die Aktivität der RA während einer 
Behandlung mit TNF-Blockern weniger 
stark zurück als bei Patienten ohne RF. 
Die Ursache dafür ist wahrscheinlich 
genetisch bedingt. Die seropositive und 
die seronegative RA sind mit unterschied-
lichen Risikogenen assoziiert. Seropo-
sitive Patienten haben anhand einer 
kürzlich veröffentlichten Studie höhere 
TNF-Konzentrationen im Blut, die durch 
TNF-Inhibitoren schwerer zu blockieren 
sind.18) Das impliziert für die Therapie 
eine höhere TNF-Dosierung bei RA- 
Patienten mit diesen Autoantikörpern.
Umgekehrt sprechen RA-Patienten mit 
RF bzw. CCP-Antikörpern um ca. 10 % 
besser auf die Behandlung einer B-Zell-
Depletion an und die Krankheitsaktivität 
geht unter dieser Therapie bei seropositi-
ven Patienten stärker zurück.19) Mit die-
ser Kenntnis kann der Kliniker auch hier 
seine Behandlungsstrategie anpassen.
Fazit
RF und CCP-Antikörper sind heute 
unverzichtbare Biomarker, die dem Kli-
niker bei der RA-Diagnostik, Prognose 
und Auswahl geeigneter Medikamente 
wertvolle Hilfestellung bieten. Ein-
schränkungen für den Patienten lassen 
sich auf diese Weise deutlich mindern. 
Und last but not least: Die zunehmend 
erfolgreiche Behandlung der frühen RA 
reduziert im Sozialwesen Kosten, die für 
chronisch Kranke mit Behinderung und 
ggf. Arbeitsunfähigkeit enorme Ausmaße 
annehmen können.
Klassifikationskriterien für die Rheumatoide Arthritis nach12, 13)
Synovitis (Entzündung der inneren Schicht der Gelenkkapsel) in mindestens einem großen Gelenk
Fehlen einer alternativen Diagnose, die die Synovitis erklären könnte
Und mindestens 6 (von möglichen 10) der individuellen Scores in den vier Gebieten: 
- Anzahl und Lokalisation der Gelenke (0 – 5) 
- Serologie: Rheumafaktor, APCA (0 – 3) 
- Akutphaseproteine: CRP, BSG (0 – 1) 
- Symptomdauer: < 6 Wochen,  6 Wochen (0 – 1)
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einen Inhibitor) bzw. ein molekularge-
netischer Test bestätigen den Verdacht.
Vaskulär bedingtes Blutungsrisiko
Das erworbene von-Willebrand-Syndrom 
(vWS): Es gibt verschiedene postulierte 
Mechanismen, die ein vWS auslösen kön-
nen.8)
O		Die beschleunigte Proteolyse der vWF 
Multimere kann bei Verabreichung 
des Breitbandantibiotikums Cipro-
floxacin das Blutungsrisiko steigern.9) 
Auch für die Antiepileptika Valproin-
säure wurde ein solcher Mechanismus 
vermutet. Eine prospektive Studie 
an Kindern zeigte in 17 % der Fälle 
ein erworbenes vWS.10) Ganz neue 
Daten von 2011 suggerieren allerdings 
einen neuen, zusätzlich möglichen 
Pathomechanismus, nämlich dass 
die Hemmung der Megakaryozyten 
(Vorläuferzellen der Thrombozyten) 
für die Thrombopenie verantwortlich 
ist.11)
O		Die vermehrte zelluläre Bindung von 
vWF, kann ein erworbenes vWS indu-
zieren. Dieses Risiko besteht durch 
Hydroxyethylstärke (HES / HAES), 
einem Therapeutikum bei intravasku-
lärem Volumenmangel.12)
O		Unbekannte Mechanismen: Auch für 
das Antimykotikum Griseofulvin zur 
Behandlung von Hautinfektionen und 
das Breitbandantibiotikum Tetracyclin 
gibt es Fallberichte zum erworbenen 
vWS.8)
An ein Medikamenten-assoziiertes vWS 
sollte man insbesondere dann denken, 
wenn bei Blutungsneigung Quick und 
PTT normal sind und die Familienana-
mnese negativ ausfällt. Die erniedrigte 
Ratio zwischen vWF-Aktivität und -Kon-
zentration (vWF:Rco / vWF: Ag < 0,7) ist 
hinweisend auf die Diagnose, die u.a. 
vWF Multimer- und vWF-Propeptid-
bestimmungen bestätigen können. Das 
erworbene vWS ist weitaus seltener als 
die angeborene Form (ca 1 % der Bevöl-
kerung). Allerdings ist anzunehmen, dass 
die Medikamenten-induzierte Störung 
aufgrund der aufwendigen vWS-Analytik 
zu wenig diagnostiziert wird. Die erwor-
bene Blutungsneigung ist nach Absetzen 
des Medikamentes in den meisten Fällen 
rasch reversibel.
Blutungsrisiko unter Bevacizumab: Der 
humanisierte monoklonale Antikörper ist 
zugelassen bei diversen fortgeschrittenen 
Tumoren. Er bindet an den vaskulären 
endothelialen Wachstumsfaktor (VEGF) 
und hemmt die Gefäßneubildung, die 
für das Tumorwachstum notwendig ist. 
Fallberichte zu schweren intrazerebralen 
Blutungen erschienen früh. Eine Meta-
Analyse basierend auf 12 000 Patienten 
beschrieb eine relevante Blutungsnei-
gung 13), worauf diese „Nebenwirkung“ 
auch in Wikipedia (http://de.wikipedia.
org/wiki/bevacizumab) publiziert wurde. 
Eine neuere Meta-Analyse stellt dagegen 
fest, dass intrazerebrale Blutungen unter 
Bevacizumab selten auftreten und deren 
Frequenz vergleichbar zur basalen Rate in 
der Kontrollpopulation ist.14) Fazit: Fall-
beschreibungen zu Nebenwirkungen sind 
immer vorsichtig zu interpretieren, eine 
mögliche Assoziation darf zudem nicht 
mit einer Kausalität gleichgesetzt werden.
Thrombozytär bedingtes Blutungsrisiko
Bei den Medikamenten-induzierten 
Thrombopenien (MIT) unterscheidet 
man periphere Thrombopenien mit Ver-
brauch in der Zirkulation bzw. Anreiche-
rung (Pooling) in der Milz und zentrale 
Thrombopenien mit der Störung am Ort 
der Produktion, also im Knochenmark. 
Die Zytostatika Cisplatin und Cyclophos-
phamid z.B. führen über eine Myelotoxi-
zität zu einer zentralen Thrombopenie. 
Im Folgenden soll auf einige periphere 
Blutungsneigungen bei Verabreichung 
von Antiaggregantien (Acetylsalicylsäure) 
oder oralen Antikoagulantien (Vitamin 
K­Antagonisten) sind bekannt und einge­
hend beschrieben.1, 2) In großen klinischen 
Studien lag das absolute Risiko pro Jahr 
für schwere Hämorrhagien unter Antiag­
gregantien bei ca 0,1 – 0,2 % und unter 
oralen Antikoagulantien bei ca. 1 %.3, 4) In 
der täglichen Praxis, ohne die restriktiven 
Ein­ und Ausschlusskriterien klinischer 
Studien, dürften die Inzidenzen allerdings 
deutlich höher liegen, denn schätzungs­
weise 95 % aller Nebenwirkungen werden 
nicht gemeldet.5) Es gibt aber auch an­
dere, weniger bekannte Wirkstoffe bzw. 
zusätzliche Mechanismen, die mit schwe­
ren Blutungskomplikationen assoziiert 
sind. Der folgende Beitrag gibt dazu einen 
Überblick und praktische Empfehlungen. 
Aus didaktischen Gründen wird zwischen 
plasmatischer, vaskulärer und thrombozy­
tärer Hämostase unterschieden, auch 
wenn diese Aufteilung für die Klinik nicht 
immer sinnvoll ist, und das zelluläre Modell 
im Allgemeinen vorzuziehen wäre.6)
Plasmatisch bedingtes Blutungsrisiko
Wenn ein Patient trotz angemessener, sta-
biler oraler Antikoagulation (OAK) uner-
klärlicherweise blutet, sollte man auch an 
die FIX Propetid Mutation denken.7) Die 
Prävalenz liegt in Europa bei 1:10 000 bis 
1:100 000. Die Blutung manifestiert sich 
häufig erst nach Wochen in der stabilen 
Phase der Antikoagulation. Pathophysio-
logisch liegt eine geringere Bindungsfä-
higkeit der hepatischen -Carboxylase 
an den in Synthese befindlichen Gerin-
nungsfaktor zugrunde. Dies fällt nur 
dann ins Gewicht wenn – wie bei der 
OAK therapeutisch gewollt – die für ihre 
biologische Aktivität erforderliche Car-
boxylierung aller Vitamin K-abhängigen 
Gerinnungsfaktoren vermindert ist. Für 
die Faktoren II, VII und X resultieren wie 
üblich unter OAK Werte von 15 – 50 %, 
für FIX aber oft von < 5 %. Das enspricht 
de facto einer „erworbenen Hämophilie 
B“. Der fast fehlende FIX bedingt eine 
dysproportional zur INR verlängerte PTT 
und dient als diagnostisches Zeichen. Ein 
PTT Mischversuch (ohne Hinweise für 
Medizin
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Thrombopenien weiter eingegangen wer-
den. Ursache des Thrombozytenabfalls 
können Antikörper (immun vermittelt) 
oder andere Störungen (nicht-immun 
vermittelt) sein.15, 16) MIT sind im Ver-
gleich zu den vaskulär und den plasma-
tisch bedingten Störungen relativ häufig.
Bei den immun-vermittelten MIT mit 
Blutungsneigung sind mindestens 5 Vari-
anten bekannt 15, 16)
O		Fiban Typ: Darunter fallen die 
Thrombozytenaggregationshemmer 
Tirofiban, Eptifibatid und Abciximab 
zur Vermeidung ischämischer Kom-
plikationen. Sie sind – therapeutisch 
gewünscht – gegen das Glykoprotein 
(GP) IIbIIIa gerichtet. GP IIbIIIa ist 
der membranständige Fibrinogenre-
zeptor auf Thrombozyten und essen-
ziell für die thrombozytäre Aggrega-
tion als Voraussetzung für die erste 
Phase der Blutstillung. Die Wirkstoffe 
können aber auch eine Strukturände-
rung im GP IIbIIIa bewirken, die via 
präformierter Antikörper des Patien-
ten bei Erstexposition eine sofortige, 
ausgeprägte Thrombopenie auslösen. 
Die Prävalenz beträgt für Tirofiban 
und Eptifibatid 0,2 – 0,5 %, für Abci-
ximab ca. 0,5 – 1,0 %.
O		Medikamenten-spezifischer Anti-
körper Typ: Dieser Mechanismus ist 
ebenfalls für Abciximab beschrieben; 
Prävalenz 0,5 – 1,0 %. Es handelt sich 
um eine verzögerte Form einer Abci-
ximab-induzierten, echten Thrombo-
penie mit einigen Tagen Latenz. Pati-
enten bilden nach Erstexposition de 
novo Antikörper, die vermutlich gegen 
ein Antigen auf GPIIIa gerichtet sind. 
Solange solche Antikörper zirkulieren, 
führt eine Reexposition mit Abci-
ximab zu einer sofort auftretenden 
Thrombopenie. Man postuliert, dass 
über eine Bindung an die Thrombozy-
tenoberfläche und eine Transmission 
von Plättchen zu Plättchen eine Per-
sistenz des Abciximab bis zu 14 Tagen 
möglich ist.16)
O		Hapten Typ: Die Medikamente (z.B. 
die Antibiotika Penicillin und Cepha-
losporine) sind als Antigen kovalent 
an den Thrombozyten gebunden. 
Diese Komplikation ist sehr selten, die 
Blutungsneigung entwickelt sich über 
Tage.
O		Chinin Typ: Die Wirkstoffe (z.B. das 
ano. In vitro zeigte sich unter der hochdo-
sierten Gabe von unfraktioniertem Hepa-
rin (UFH) ein kontinuierlicher Throm-
bozytenabfall, der Hämofilter musste 
wegen „Verstopfung“ mehrfach täglich 
gewechselt werden. Der HIT-ELISA war 
am Tag 8 stark positiv und wurde durch 
einen positiven funktionellen HIPA-Test 
bestätigt. Die massiv erhöhten D-Dimere 
(gemessen am Tag 7) belegten die Hyper-
koagulabilität. Die Biopsie der Dick-
darmschleimhaut schließlich wies eine 
ischämische Kolitis als Blutungsursache 
nach. Daraufhin wurde die UFH-Thera-
pie abgesetzt, die Patientin aber trotz der 
starken Blutungen mit einem direkten 
Thrombinhemmer therapeutisch antiko-
aguliert! Unter Bivalirudin verbesserten 
sich die Thrombozytenzahlen und die 
Blutung rasch (Abb. 1).
Unter Behandlung mit Abciximab wurde 
neben den echten Thrombopenien (s.o.) 
auch eine Pseudothrombopenie im Ver-
gleich zu Kontrollen häufiger beobach-
tet. Sie führt in vitro (Ca2+ armes Milieu 
im EDTA-Medium), nicht aber im Ca2+ 
reichen Patientenplasma zur Plättchen-
aggregation. Die Pseudothrombopenie 
kann man z.B. durch Klumpenbildung 
der Thrombozyten im Blutausstrich bzw. 
im Analysegerät nachweisen. In diesen 
Fällen muss die Antikoagulation bzw. 
Antiaggregation fortgesetzt werden, um 
Patienten vor thrombotischen Ereignis-
sen zu schützen! In allen Fällen einer 
Abciximab assoziierten echten Throm-
bopenie ist dagegen die Änderung der 
Therapie dringend zu erwägen, um Pati-
enten nicht einem enormen Blutungsri-
siko auszusetzen! Die Antikörper verur-
sachen solange eine Thrombopenie, wie 
das Antigen (Abciximab) im Plasma vor-
handen ist. Die Differenzialdiagnose zur 
HIT gelingt über den zeitlichen Verlauf 
Antibiotikum Bactrim sowie Nicht-
steroidale Antiinflammatorika) vermit-
teln eine „bessere“ Bindung zwischen 
neu synthetisierten Medikamenten-
abhängigen Antikörpern und Throm-
bozyten. Dies tritt sehr selten auf, die 
Blutungsneigung entwickelt sich über 
Tage.
O		Autoantikörper Typ: Das Medikament 
führt zur Synthese eines gegen körper-
eigene GP gerichteten Autoantikör-
pers. Der Pathomechanismus wurde 
für Goldverbindungen (Rheumatoide 
Arthritis) mit einer Prävalenz von ca. 
1 % beschrieben und ist extrem selten, 
bei dem Antiarrhythmikum Procai-
namid.
Diese immun-vermittelten Thrombozy-
topenien sind von hoher klinischer und 
therapeutischer Bedeutung, da ein Blu-
tungsrisiko von dem Thromboserisiko, 
der Heparin-induzierten Thrombopenie 
(HIT)     17, 18), klar differenziert werden 
muss.
Unter Heparintherapie kommt es in 
0,1 – 3 % der Fälle zur Bildung von 
thromboyztenaktivierenden Antikör-
pern, die neben einer Thrombopenie 
auch eine Thrombozytenaktivierung 
bedingen. Die HIT geht somit nahezu 
immer mit einem prothrombotischen 
Manifestationsbild und Thromboembo-
lien einher. In Ausnahmefällen, wie dem 
folgenden Fallbeispiel, muss jedoch auch 
bei auftretenden Blutungen ursächlich an 
eine HIT gedacht werden.
Bei einer jungen Frau mit schwerstem 
kardiogenem Schock ungeklärter Genese 
waren eine extrakorporelle Membranoxy-
genierung und eine Hämofiltration not-
wendig. Es manifestierte sich zusätzlich 
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Abb. 1: Entwicklung einer HIT unter Membranoxygenierung und Hämofiltration bei einer jungen 
Frau mit kardiogenem Schock
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und einen negativen HIT ELISA (NPV > 
98 %). Im Speziallabor lassen sich zudem 
oft Abciximab-abhängige anti-thrombo-
zytäre Antikörper nachweisen.
Nicht-immun vermittelte MIT 15, 16)
O		DDAVP Typ: Das Medikament führt 
über die Aktivierung seines „eigenen“ 
Rezeptors im Sinne eines Agonisten 
zu einer thrombozytären Stimulation. 
Abhängig von einer individuell ver-
schieden hohen Reizschwelle, kann 
dies zur Thrombozytenaggregation 
führen. Dies wurde bei dem Vaso-
pressin Analogon Terlipressin, das bei 
Komplikationen der Leberzirrhose 
gegeben wird, beobachtet. Die Throm-
bopenie ist oft nach Dosisreduktion 
regredient.
Eine aktuelle Liste aller Medikamente, für 
die es validierte Fallberichte zur MIT gibt, 
findet sich auf der Homepage von James 
N George (http://www.ouhse.edu/plate-
lets/ditp.html).
Diagnostisches Vorgehen bei Verdacht 
auf MIT
James N George et al. haben 4 diagnosti-
sche Kriterien zur MIT entwickelt. Daraus 
ergeben sich verschiedene Evidenzstufen 
von definitiv bis unwahrscheinlich.19) 
Konkret sollte man bei einer im Labor 
neu festgestellten Thrombopenie eine 
EDTA-Pseudothrombopenie ausschlie-
ßen und ein Pooling in der Milz mittels 
Abdomenultraschall suchen. Bei negati-
ven Befunden und laufender Heparin-
exposition des Patienten ist vorrangig 
eine HIT zu erwägen. Ist diese ausge-
schlossen oder sehr wenig wahrscheinlich, 
hilft folgendes Vorgehen für die weitere 
Differenzialdiagnose:
O		genaue Medikamentenanamnese
O		Anwendung der diagnostischen Krite-
rien20)
O		Kategorisierung gemäß zeitlichem 
Verlauf (sofort / verzögert), Schwere-
grad und Manifestationsbild
Anschließend werden die daraus abge-
leiteten therapeutischen Konsequenzen 
umgesetzt, z.B. Absetzen eines verdächti-
gen Medikaments oder Abwarten bis zur 
Erholung bei vermuteter Knochenmark-
stoxizität.
Enorm wichtig – doch in der täglichen 
Praxis leider nicht selbstverständlich – ist 
nach erfolgter Diagnose die Meldung der 
beobachteten Nebenwirkung an alle rele-
vanten Stellen!
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Paradigmenwechsel in der HI­Viruslastbestimmung
Im Bereich der Infektionsdiagnostik ist 
vor allem dann, wenn der nachzuwei­
sende Organismus durch immer neue 
Polymorphismen im Genom variiert und 
sich damit schlimmstenfalls einer Detek­
tion ganz entziehen kann, ein besonders 
anspruchsvolles Testformat erforderlich. 
HI­Viren sind genetisch sehr variabel, da 
sie als Retroviren nicht nur von Natur aus 
hohe Fehlerraten im Transkriptionsme­
chanismus aufweisen, sondern zusätzlich 
einem starken Selektionsdruck durch 
Immunsystem und Medikamente ausge­
setzt sind. Die „Dual Target Technologie“ 
erzielt zuverlässigere Testergebnisse bei 
genetisch variablen Analyten und erfüllt 
die strengen Sensitivitätskriterien der 
Deutschen Leitlinien.
Wie Studien mit dem vollautomatisier-
ten COBAST AmpliPrep / COBAST Taq-
ManT HIV-1 Test in der neuen Version 2.0 
gezeigt haben, ist die Einführung des Dual 
Target Prinzips hinsichtlich Variantener-
kennung und Sensitivität eine deutliche 
Verbesserung gegenüber der Single Tar-
get Detection.1 – 4) Auch im Vergleich mit 
anderen kommerziellen Assays schneidet 
der COBAST AmpliPrep / COBAST Taq-
ManT HIV-1 Test v2.0 mit Dual Target 
Detection in puncto Zuverlässigkeit und 
Präzision am besten ab.5)
Seit Mai 2011 ist auch der quantitative 
HIV-1 Test für den COBAST TaqManT 48 
Analyzer mit manueller High Pure System 
Probenvorbereitung als Version 2.0 mit 
Dual Target Detection verfügbar.
Mit dem Dual Target Prinzip können 
deshalb verlässlichere Testergebnisse 
erzielt werden, weil zwei unabhängige 
Zielsequenzen simultan amplifiziert und 
detektiert werden (Abb 1.):
 7)  Ulrich S, et al: Swiss Med Wkly. (2008); 
138(7-8), 100-107
 8)  Federici AB, et al: Thromb Haemost (2000); 84(2), 
345-349
 9)  Castaman G, Rodeghiero F: Lancet (1994); 
343 (8895), 492
 10)  Koenig S, et al: Blood Coagul Fibrinolysis 
(2008);19(5), 375-82
 11)  Bishton MJ, et al: Blood (2011);117(13),  
3658-3668
 12)  Fenger-Eriksen C, et al: J Thromb Haemost 
(2009); 7(7), 1099-1105
 13)  Hapani S, et al: Oncology (2010); 79(1-2), 27-38
 14)  Kharsaw M, et al: (2011);epub ahead of print
 15)  Aster RH, Bougie DW: N Engl J Med (2007); 
357(6), 580-587
 16)  Greinacher A, et al: Rev Clin Exp Hematol 
(2001);5(3), 166-200; Diskussion 311-312
 17)  Greinacher A, et al: Hamostaseologie (2010); 
30(1), 17-18 und 20-28
 18)  Asmis LM, et al: Swiss Medical Forum (2004); 4, 
997-1002
 19)  George JN, et al: Ann Intern Med (1998); 129(11), 
886-890
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 1)  Patrono C, et al: Chest (2008); 133(6 Suppl),  
199-233
 2)  Schulman S, et al: Chest (2008); 133(6 Suppl), 
257-298
 3)  Ost D, et al: JAMA (2005); 294(6), 706-715.
 4)  Segal JB, et al:J Gen Intern Med (2000); 15(1), 
56-67
 5)  Etminan M, et al: Drug Saf. 2004; 27(11), 757-761
 6)  Roberts HR, et al: Semin Thromb Hemost. (2006); 
32 Suppl 1, 32-38
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Variantenerkennung
Die PCR-Amplifikate des neuen High 
Pure System / COBAST TaqManT HIV-1 
Test v2.0 entstehen aus konservierten 
Genbereichen des HIV-1 RNA-Genoms: 
GAG (Gruppenspezifische Antigene) 
und 5' NCR (Non-Coding-Region, spä-
tere Long Terminal Repeat Region). 
Mehrere Primer pro Genregion sorgen 
zusätzlich für die Erkennung von Genva-
rianten, und die Mismatchtoleranz wird 
durch chemisch modifizierte Nukleotide, 
sowie Temperatur-adaptierte PCR-Zyklen 
erhöht.
Darüber hinaus hat Roche Diagnostics 
bereits Ende der 90er-Jahre das Global-
Surveillance-Program aufgesetzt, um 
verfügbare HIV-Sequenzen zu sammeln 
und bei neuen Testentwicklungen auf 
bekannte Polymorphismen reagieren zu 
können. Auch bei noch unbekannten 
Genvarianten ist die voraussichtliche 
Detektionswahrscheinlichkeit mit einem 
Dual Target Test viel höher als bei einem 
Test mit nur einem Nachweistarget.
„Therapieerfolg als das Absinken der 
Plasmavirämie unter die Nachweisgrenze 
von 20 – 50 HIV-RNA Kopien“ und emp-
fehlen für die Viruslastbestimmung „den 
jeweils sensitivsten verfügbaren Test“.7)
Fazit
Mit dem Dual Target Prinzip in der 
2. Testgeneration erfüllt neben dem 
vollautomatisierten COBAST Ampli-
Prep / COBAST TaqManT HIV-1 Test auch 
der High Pure System / COBAST TaqManT 
HIV-1 Test die höchsten Sensitivitätsan-
forderungen der Deutschen Leitlinien. 
Die Vorteile für den Arzt liegen in einem 
besseren Management der individuellen 
Patiententherapie, und der Patient erhält 
reale Viruslast-Werte als Resultat seiner 
Compliance und der Therapie.
Literatur
1)  Sizmann D et al. (2010), J Clin Virol, 49; 41-46
2)  Scott L et al. (2009), J Clin Mikrobiol, 47; 3400-3402
3)  Taylor N et al. (2009), Antiviral Therapy, 14;  
1189-1193
4)  Karaci JC et al. (2011), J Clin Mirkrobiol, in press
5)  Bourlet T et al., J Clin Microbiol., Vol 49, 2011
6)  Pascual-Pareja JF. et al. (2010), J Clin Mikrobiol,  
Vol 48; 1911-1912
7)  AWMF-S3 Leitlinie 055/001, Kapitel 3; www.awmf-
leitlinien.de
Gruppe O­Inklusivität
Der COBAST TaqManT HIV-1 Test v2.0 
erkennt neben den Subtypen A – H der 
Gruppe M auch HIV-1 Varianten der 
Gruppe O, die weltweit mit einer Präva-
lenz von < 1 % vertreten ist.
Hohe Testsensitivität
Ein weiterer Vorteil der zweiten Test-
version ist die höhere Sensitivität mit 
einer Nachweisgrenze von 17 Kopien/ml 
Plasma. Je niedriger die Nachweisgrenze 
eines Tests, desto besser ist die analytische 
Auflösung im niedrigen Konzentrations-
bereich und desto höher ist die Sicherheit, 
eine reale Viruslast wiederzugeben. Die 
klinische Relevanz derartiger Low-Level-
Virämien ist noch ungeklärt. Es gibt 
Hinweise, dass sie mit hohen Ausgangs-
viruslasten und kürzerer Dauer eines lau-
fenden Therapie-Regimes assoziiert sind, 
und dass die Bestimmung von Viruslasten 
unter 50 Kopien/ml im Rahmen eines ver-
besserten Therapiemanagementes poten-
ziell wertvoll ist.6) Aus diesem Grunde 
definieren die Deutschen Leitlinien den 
Dr. Andrea Hülsen 
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5' NCR GAG POL ENV 3' NCR
Primer FAM markierte Sonde
NCR: Non-coding Region
GAG: Gruppenspezifische Antigene
Abb. 1 Dual­Target Amplifikation und Detektion im HIV­1 RNA­Genom
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„Fünf auf einen Streich“ für die Blutspendentestung
Über 4,5 Millionen Blutspenden werden in 
Deutschland jedes Jahr zu lebensretten­
den Produkten weiterverarbeitet. Die kon­
sequente Untersuchung des Spenderbluts 
auf Virusinfektionen wie Hepatitis und 
HIV hat transfusionsbedingte Infektions­
übertragungen durch virale Erreger in den 
vergangenen Jahren zunehmend redu­
ziert. Ein mehrstufiges Sicherheitspro­
gramm schützt jeden Blutkonserven­
empfänger vor Ansteckung. Sicherheit 
gewährleistet insbesondere auch die 
PCR­Technologie, durch die ein direkter 
Nachweis von Erregern früher als mit 
immunologischen Methoden möglich ist. 
Bei Hepatitis C z.B. ist die virale RNA bis 
zu acht Wochen vor dem spezifischen 
Antikörper nachweisbar – eine entschei­
dende Verkleinerung des sogenannten 
„Diagnostischen Fensters“.
Um die Versorgung mit Blutprodukten 
sicherzustellen, stehen die Labore der 
Blutspendedienste täglich vor der Her-
ausforderung, bis zu mehrere Tausend 
Blutspenden schnellstmöglich mit der 
PCR zu testen und freizugeben. Dabei 
darf auch unter Zeitdruck nie die Sicher-
heit zu kurz kommen. Speziell für diese 
Anforderungen hat Roche das cobas s 201 
System entwickelt, das den gesamten 
Arbeitsablauf automatisiert.
Ausgabe 33 • 7/201112
Durch die Verwendung der innovativen 
cobasT TaqScreen MPX Tests an diesem 
System können mehrere virale Erreger in 
einem Ansatz nachgewiesen werden.
So detektiert der cobasT TaqScreen MPX 
Test Version 2.0, der seit Juni 2011 ver-







Damit bietet dieser Multiplextest in 
einem Ansatz das umfangreichste Para-
meterspektrum im Bereich der Blutspen-
dentestung. Die Verwendung von 4 Farb-
stoffen (Multi-Dye-Technologie) in der 
neuen Testversion ermöglicht erstmals 
eine direkte Differenzierung der Viren, 
d.h. im Falle eines positiven Nachweises 
wird die Information, um welchen Erre-
ger es sich handelt (HCV, HIV oder HBV) 
gleich mitgeliefert. Die bisher notwendige 
Mit dieser Prozessoptimierung leistet 
Roche einen weiteren wichtigen Beitrag 
zur Sicherheit und Effizienz der Blutspen-
dentestung.
Roche wird die ersten Evaluierungser-
gebnisse dieser cobasT TaqScreen Teste 
im Rahmen eines Symposiums am 
29. September bei der Jahrestagung der 
Deutschen Gesellschaft für Transfusions-
medizin und Immunhämatologie (DGTI) 
in Hannover vorstellen – dazu sind alle 
Interessierten herzlich eingeladen. Dieses 
Symposium findet um 12:45 Uhr statt 
und kann ohne Voranmeldung besucht 
werden.
Virusdifferenzierung mit separaten Tests 
entfällt – eine wesentliche Vereinfachung 
im Arbeitsablauf ! Einhergehend mit die-
ser Optimierung des Workflows konnte 
durch eine Verbesserung der Sensitivi-
täten für die einzelnen Parameter die 
Sicherheit der Testung mit der 2. Gene-
ration des cobasT TaqScreen MPX Testes 
weiter erhöht werden. Ein weiterer Assay 
für das cobas s 201 System nutzt ebenfalls 
die Multi-Dye-Technologie: Der cobasT 
TaqScreen DPX Test zur gleichzeitigen 
Detektion von HAV (qualitativ) und Par-
vovirus B19 (quantitativ).
Die Kombination der zwei PCR Multi-
plex Tests erlaubt die vollautomatische 
Bestimmung der folgenden Erreger am 
cobas s 201 System ohne die Notwendig-
keit einer weiteren Virusdifferenzierung:
O		HCV
O		HIV  
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Das von Roche unterstützte „Herzinsuf­
fizienz pocketcard Set“ liefert kompakt 
und übersichtlich wichtige Erläuterungen 
zu Klinik, Diagnostik und Therapie bei 
Herzinsuffizienz und ist bei Ärzten über­
aus geschätzt. Ab sofort steht dieses 
Informationsformat mit aktualisierten, 
leitliniengerechten Inhalten auch als App 
für das iPhone zur Verfügung. Roche bie­
tet diesen Download als kostenlosen 
Service an.
Das App enthält z.B. Diagnosealgorith-
men. Die interaktive Aufbereitung des 
Algorithmus zur akuten Herzinsuffi-
zienz erlaubt die Eingabe individuel-
ler Patientenwerte und gibt, basierend 
darauf, Hinweise auf weitere diagnos-
tische oder therapeutische Schritte. 
Nutzen Sie dieses „Wissen im Taschen-
format“ und lassen Sie sich und Ihre Kli-
niker bei der Begleitung der Patienten 
unterstützen!
Produkte & Services
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Die wachsende Komplexität neuer Nach­
weistests und ­technologien in der Ge­
webediagnostik schafft einen enormen 
Bedarf an hochentwickelten Instrumenten 
für die Analyse und Beurteilung der Prä­
parate. Die digitale Pathologie ist ein 
wichtiges Werkzeug, um die gestiegenen 
Leistungsanforderungen an moderne 
Pathologielabore zu unterstützen. Glas­
objektträger mit dem zu untersuchenden 
Gewebematerial werden eingescannt und 
digitalisiert. Der Pathologe stellt die Di­
agnose nicht mehr über den Blick durch 
das Mikroskop sondern auf einen Com­
puterbildschirm. Integrierte Bildanalyse­
algorithmen unterstützen die Ergebnis­
interpretation. Die virtuellen Präparate 
können schnell und unkompliziert wei­
tergeleitet werden, entscheidend z.B. bei 
der Notwendigkeit einer Zweitmeinung. 
Roche Diagnostics bietet mit den neuen 
Produkten VENTANA iScan Coreo Au und 
VENTANA Virtuoso ab sofort eine Kom­
plettlösung für die Digitale Pathologie: 
von der vollautomatischen Gewebefär­
bung, über das schnelle Scannen von 
Objektträgern, bis hin zu digitalen Patien­
tenberichten.
Die Produkte der Digitalen Pathologie 
umfassen
O		den Slide Scanner VENTANA iScan 
Coreo Au
O		die Bildmanagementsoftware VEN-
TANA Virtuoso, mit einer Schnittstelle 
zum Labor-Informations-System (LIS).
O		die Algorithmen zur automatischen 
Auswertung
VENTANA iScan Coreo Au
VENTANA iScan Coreo Au ist die Basis 
für die komplette Digitalisierung aller 
Gewebeschnitte im Pathologielabor. Das 
System scannt vollautomatisch und scharf 
bis zu 160 gefärbte Präparate in einem 
Lauf und digitalisiert die Aufnahmen mit 
hoher Qualität. Vier verschiedene opti-
sche Objektive für die jeweils gewünschte 
Bildauflösung stehen zur Verfügung.
Die Technologie des Slide Scanners ersetzt 
nicht nur das herkömmliche Mikroskop, 
sondern treibt über zusätzliche Funktio-
nalitäten die Telepathologie entscheidend 
Pathologie in den Workflow des Labors 
ermöglicht. VENTANA Virtuoso enthält 
ein umfassendes Rollen- und Berechti-
gungskonzept, um der üblichen arbeits-
teiligen Arbeitsweise in pathologischen 
Instituten zu genügen.
Die intuitive Benutzeroberfläche macht 
die Analyse und die Bearbeitung der Bil-
der einfach. Alle Proben können vom 
Anwender mit Kommentaren versehen, 
in einer Datenbank gespeichert und zur 
Erstellung digitaler Patientenberichte 
aufgerufen werden. Barcodes auf den 
Objektträgern werden von der Software 
erkannt, die gescannten Objektträger 
lassen sich schnell dem Patienten zuord-
nen. Die arbeitsaufwendige „Fallzusam-
menstellung“ entfällt, das erleichtert den 
Workflow.
Mit VENTANA Virtuoso können Abmes-
sungen von relevanten Gewebearealen 
einfach notiert, sowie Kommentare zu 
den Objektträgerbildern hinzugefügt 
und gespeichert werden. Mit der Tracking 
Funktion gelingt die komfortable Wieder-
findung zuvor betrachteter Bereiche in 
den Übersichtsbildern von Objektträgern.
Mit Hilfe der auf VENTANA Virtuoso 5.1 
Software basierenden Algorithmen für 
das gesamte Brustpanel (ER, PR, HER2 
neu 4B5, Ki-67, p53) und für DNA Plo-
voran. VENTANA iScan Coreo Au Live 
ermöglicht die Bildbetrachtung über das 
Internet. Die für die Fernbefundung ange-
fragten Teilnehmer bedienen den Scanner 
über die Internet Remote Kon trolle und 
navigieren über den eingelegten Objekt-
träger. Auch bei einem gefrorenen Schnell-
schnitt meistert der Scanner mit einem 
leistungsfähigen Autofokus die Uneben-
heiten des Gewebes und unterstützt damit 
die Remote Prüfung von Gefrierschnitten. 
Mit VENTANA iScan Coreo Au entfällt der 
zeitaufwendige und potenziell fehlerbe-
haftete Probenversand, eine Konsultation 
von Kollegen und die Zusammenarbeit 
mit anderen Instituten erfolgt weltweit 
und in Echtzeit am digitalen Bild.
Darüber hinaus ist der iScan Coreo Au 
auch zum Volumenscannen (Z-Stacking) 
dicker Proben inklusive der Erfassung 
multipler Bilder der Z-Ebene geeignet. 
Bis zu 15 Ebenen innerhalb einer Gewe-
beprobe können gescannt werden. Wie an 
einem realen Mikroskop begutachtet der 
Pathologe die räumliche Dimension des 
Gewebes.
VENTANA Virtuoso
VENTANA Virtuoso ist eine Bildma-
nagementsoftware, die alle Schritte von 
der Bildbetrachtung bis hin zur Erstel-
lung individueller Patientenberichte ein-
schließt und die Integration der digitalen 
Produkte & Services
Vom Mikroskop zum Bildschirm
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idy (Test zur Messung des DNA-Gehaltes 
in Tumorzellen) können Assays digital 
ausgewertet und Färbeergebnisse objek-
tiv quantifiziert werden. Die Auswertung 
per Sichtkontrolle durch den Menschen 
unterliegt naturgemäß einer gewissen 
Variabilität. Spezielle Software Algorith-
men sichern eine hohe Konsistenz und 
Genauigkeit der Ergebnisse.
PathXchange
Die Internet Platform PathXchange 
(www.pathxchange.org) ist ein kos-
tenfreies, professionelles Networking- 
und Ausbildungsportal für die digitale 
Pathologie, welches von Roche betrieben 
wird. Es hat z. Zt. ca. 14 000 Benutzer 
aus 160 Ländern und bietet rund um 
die Uhr den Zugang zu einer Experten-
gemeinschaft. Fragen und Meinungen 
zu Patientenfällen können anonymisiert 
diskutiert und seltene Fälle einem brei- 
ten Expertengremium vorgestellt wer-
den. Es besteht die Möglichkeit, Fälle z.B. 
gezielt nach Gewebetyp zu durchsuchen, 
Microsites für Institutionen zu erstellen 
und digitale Pathologieinhalte zu teilen. 
Die Webseite eignet sich auch vorzüglich 
als E-learning Portal für die Ausbildung 
von Studenten.
In US­amerikanischen Krimiserien hat 
sich die moderne Labordiagnostik, allen 
voran die DNA­Analytik, als wahrer Pro­
tagonist etabliert. Mehrmals in der Wo­
che kann der Fernsehzuschauer erleben, 
wie Untersuchungen von Körperflüssig­
keiten oder Körperpartikeln dem Verbre­
chen das Handwerk legen. Auch in 
Deutschland ist dieser Trend angekom­
men – allen voran bei der Sat.1­Serie „Der 
letzte Bulle“. Das gerichtsmedizinische 
Labor der Sendung ist zu großen Teilen 
mit Roche­Geräten ausgestattet.
Die Story
Ende der 80er-Jahre erleidet der junge 
Polizist Mick Brisgau bei einem Einsatz 
einen Kopfschuss und fällt ins Koma. 
Als er 20 Jahre später wieder erwacht, 
überrascht ihn eine neue Welt: Seine 
kleine Tochter ist mittlerweile erwach-
sen, seine Frau mit dem Rechtsmedi-
ziner der Polizeidienststelle liiert. Von 
DNA-Analyse und Internet hat Brisgau 
noch nie gehört. Er misstraut neuen 
Ermittlungsmethoden und -technolo-
gien zutiefst und hält lieber an Altbe-
währtem fest. Dies ist die Grundidee der 
Serie „Der letzte Bulle“, die mittlerweile 
als erfolgreichste Sat.1-Serie in zweiter 
Staffel läuft. Symbolisch für die moderne 
Welt steht unter anderem die innovative 
Labordiagnostik: Das forensische Labor 
spielt eine zentrale Rolle und kommt in 
jeder Folge vor.
Zukunftsmarkt Rechtsmedizin
Nach der Anfrage durch die Produktions-
firma Granada vergingen gerade einmal 
vier Wochen, bis insgesamt fünf Roche-
Geräte einsatzbereit im Filmstudio stan-
den. Die Anwendungsgebiete der Systeme 
für molekulare Analysen wurden in der 
Serie zum Teil mit künstlerischer Freiheit 
erweitert. Typische Anwendungen in „Der 
letzte Bulle“ sind beispielsweise DNA-
Analysen von Haaren und Hautpartikeln. 
Auch einen Vergleich von Ölspuren hat es 
schon gegeben, mit dessen Hilfe das Tat-
auto erfolgreich ermittelt werden konnte. 
In der Praxis werden die Systeme GS 
junior und LightCyclerT 480 noch nicht 
für rechtsmedizinische Aussagen einge-
setzt. „Prinzipiell erlauben sie aber Anwen-
„Modernste, hochwertige Ausstattung 
sehen wir als einen unserer Erfolgsfakto-
ren. Das grenzt uns von vielen anderen 
TV-Eigenproduktionen ab“, sagt Götz 
Harmel, Produktionsleiter der Serie. „Für 
die zweite Staffel wollten wir daher das für 
den Serienplot so wichtige Labor weiter 
aufwerten. Es sollte realistisch und detail-
getreu aussehen.“ Gesagt, getan: Die Pro-
duktionsfirma fragte alle großen Anbieter 
von Laborsystemen in Deutschland an – 
und hat mit Roche Diagnostics den am 
besten geeigneten Partner gefunden. „Die 
Geräte gehören zu den fortschrittlichsten 
am Markt, sind technisch hochinnovativ. 
Und das sieht man ihnen auch an – was 
fürs Fernsehen eine nicht unwesentliche 
Rolle spielt“, so Harmel.
Roche Systeme im Labor der SAT1­Serie „Der letzte Bulle“
Produkte & Services
Montag, 20:15 Uhr: Roche Systeme als Filmstars
Dr. Stephanie Bohnert
Produktmanagerin  
Roche Tissue Diagnostics 
(06 21) 7 59 42 14
stephanie.bohnert
@roche.com
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dungen, die für solche Fragestellungen 
relevant sind“, erklärt Dr. Andreas Hein, 
Leiter Applied Science Marketing bei der 
Roche Diagnostics Deutschland GmbH. 
PCR und Sequenzierung sind grundle-
gende forensische Methoden, daher kann 
Roche Diagnostics mit ihren Kernkom-
petenzen auf diesem Gebiet auch für die 
Rechtsmedizin ein interessanter Partner 
sein.
Bei diesem Engagement handelt es sich 
nicht um ein Product-Placement – denn 
weder sind Logos der Geräte oder der 
Firma sichtbar, noch bezahlt Roche für 
den Einsatz der Systeme. Im Gegenteil: Da 
die Produk tionsfirma die Geräte ausgelie-
hen hat, stellt Roche eine entsprechende 
Leihgebühr in Rechnung.
Roche Systeme am Set
O		GS Junior System: Kompaktes, bedie-
nerfreundliches Next Generation 
Sequenziersystem, mit den ungefäh-
ren Ausmaßen eines Laserdruckers. 
Es sequenziert über 35 Millionen 
Basen in nur 10 Stunden. Die 
durchschnittliche Leselänge beträgt 
350 – 400 Basenpaare. Die Techno-
logie des Systems erlaubt Anwen-
dungen, die mit der traditionellen 
Sanger-Sequenzierung nicht möglich 
bzw. zu kostenaufwendig waren, z.B. 
humangenetische Applikationen für 
die Onkologie, die Transfusionsmedi-
zin und die Infektiologie.
O		LightCyclerT 480 System: Real-Time-
PCR Plattform für den mittleren bis 
hohen Probendurchsatz im 96- oder 
384-well-Mikrotiterplattenformat. 
Das System ermöglicht für genetische 
Fragestellungen alle derzeit gängigen 




testete Assays sichern hochqualitative 
Ergebnisse. Das System ist LIS-fähig 
und kann von Beladerobotern bedient 
werden.
O		cobas e 411 System: Vollautomat für 
die heterogene Immunologie auf 
Basis der bewährten ECL-Techno-
logie. Ca. 80 Parameter stehen zur 
Verfügung. Das cobas e 411 System 
bietet weite Messbereiche und hohe 
Sensitivitäten mit kurzen Inkuba-
tionszeiten von 9 bzw. 18 Minuten. 
Die Entscheidung, Roche-Systeme auf 
so ungewöhnliche Weise zu platzieren, 
haben Dr. Andreas Hein und seine Kolle-
gen nicht bereut: „Die Serie erlaubt uns, 
bei einem breiten Publikum Interesse für 
die moderne Labordiagnostik und für 
unsere Produkte zu wecken. Sollte sich 
Sat.1 zur Produktion einer weiteren Staf-
fel entscheiden, werden wir die Leihfrist 
gerne verlängern. Eine entsprechende 
Anfrage liegt uns bereits vor.“
Die cobas e pack Reagenzkasetten 
gewährleisten lange Reagenzhaltbar-
keiten und sicheres Reagenzhandling. 
Das System eignet sich besonders für 
Labore mit kleinem bis mittelgroßem 
Durchsatz.
O		cobas c 311 System: System mit 
Fotometrie, ISE und verschiedenen 
turbidimetrischen Technologien für 
die klinische Chemie. Das cobas c 
311 System bietet mit mehr als 100 
Methoden kleinen bis mittelgroßen 
Laboren ein breites Parameterspekt-
rum. Die dazugehörigen cobas c pack 
Reagenzkasetten garantieren lange 
Reagenzhaltbarkeiten sowie sicheres 
Reagenzhandling. 
O		ReflotronT Plus System: Mobiles, 
handliches Gerät mit Teststreifen für 
die quantitative Bestimmung von 17 
klinisch-chemischen Parametern. Als 
Probenmaterialien eignen sich Voll-
blut, Serum und Plasma. Die Ergeb-
nisse liegen innerhalb von zwei bis 
drei Minuten vor.
Dr. Andreas Hein 
Leiter  
Applied Science Marketing 
(06 21) 7 59 38 97 
andreas.hein@roche.com
Henning Baum als Mick – „Der letzte Bulle“
Robert Lohr als Rechtsmediziner Roland  
Meisner
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Produktlinie Produkt Systemplattform Anwendungszweck /  
Produktverbesserung
N / U* Status
Klinische  
Chemie
cobas c 702 cobasT 8000 modular analyzer series Hochdurchsatzmodul mit automati-
scher Reagenznachladefunktion
N verfügbar
Bilirubin direkt, Gen. 2 cobasT modular platform:  
cobas c 311 / cobas c 501 / 





Immunologie ElecsysT HE 4
cobasT modular platform:  
cobas e 411 / cobas e 601  
MODULART < E 170 >  
ElecsysT 2010
Parameter zur Unterstützung der  
Diagnose und zur Abschätzung des 
Therapieerfolges bei Ovarialkarzinom
N verfügbar
ElecsysT Vitamin D total Bestimmung von Vitamin D2 und D3 
zur Überprüfung des Vitamin D-Status 
bei Erwachsenen
N verfügbar
ElecsysT CMV Aviditätstest Differenzialdiagnose bei Verdacht auf 
CMV-Infektion
N verfügbar
ElecsysT PAPP-A /  
ElecsysT hCG
Ersttrimesterscreening zur Abschät-
zung des Risikos für Down-Syndrom
N verfügbar
ElecsysT PTH 1-84 Bestimmung von biologisch aktivem 





cobasT TaqScreen MPX Test,  
Version 2.0
cobas s 201 System Blutspendentestung: 
Paralleler qualitativer Nachweis von 
HCV, HBV, HIV-1 Gruppe M, HIV-1 
Gruppe O und HIV-2 aus Plasma
U verfügbar
COBAST Ampliprep /  
COBAST TaqManT CMV Test
COBAST Ampliprep /  
COBAST TaqManT 
Quantitativer Nachweis des Cytome-
galie-Virus aus Plasma
N verfügbar
COBAST TaqManT HIV-1 Test,  
Version 2.0 
COBAST Taqman 48 mit manueller 
High Pure System Probenvorbereitung
Quantitativer Nachweis von HIV-1 mit 
der Dual Target Technologie. 
Bessere Variantenerkennung und 
höhere Sensitivität
U verfügbar
cobas KRAS Mutation Kit cobas z 480 Qualitativer Nachweis von KRAS 
Mutationen aus metastasierendem 
Kolorektalkarzinom. Größere Muta-
tionsabdeckung und schneller Work-
flow.
N Juli 2011
cobas Probenvorbereitungskit manuell Zur Extraktion von DNA aus FFPET-
Material sowie zur Vorbereitung des 
Einsatzes der cobasT KRAS, BRAF 
und EGFR Mutations Kits. Wenig Aus-
gangsmaterial bei sehr hoher Aus-




VENTANA Digitale Pathologie VENTANA iScan Coreo Au Vollautomatischer Slide Scanner N verfügbar
VENTANA Virtuoso Bildmanagementsoftware für alle 
Schritte von der Bildbetrachtung bis 
hin zur Erstellung maßgeschneiderter 
Patientenberichte. Schnittstelle zum 
LIS.
N verfügbar
* N = Neueinführung / U = Umstellung
Produktnews
Übersicht über Neueinführungen und Produktverbesserungen
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„Prostatakarzinom“ lautet die häufigste 
Tumordiagnose bei Männern in der west­
lichen Welt. Auch wenn Prostatakarzi­
nome zu den führenden tumorbedingten 
Todesursachen gehören, bedarf längst 
nicht jeder neu diagnostizierte Tumor 
einer akuten klinischen Intervention. 
Denn im Gegensatz zu vielen anderen 
soliden Tumoren, wie z.B. dem Lungen­ 
oder Pankreaskarzinom mit rapidem Ver­
lauf und durchweg schlechter Prognose, 
sind viele Prostatakarzinome auch unbe­
handelt nicht letal. Man unterscheidet 
zwischen den seltenen signifikanten Pro­
statakarzinomen mit aggressivem Krank­
heitsverlauf und den viel häufigeren insi-
gnifikanten Prostatatumoren, welche erst 
nach vielen Jahren oder gar nicht klinisch 
in Erscheinung treten (Abb. 1). Patienten 
mit einer insignifikanten Erkrankung ster­
ben eher mit, als an einem Prostatakarzi­
nom. Die klinische Relevanz dieser Beob­
achtung liegt auf der Hand. Wir benöti­ 
gen prognostische Werkzeuge, um diese 
Tumortypen frühzeitig zu differenzieren.
Zu Beginn der 80er-Jahre wurde der 
Nachweis des Prostata-spezifischen Anti-
gens (PSA) im Serum eingeführt. PSA ist 
für den Einsatz in der Verlaufskontrolle 
(Nachsorge) von Tumorpatienten etab-
liert und klinisch wertvoll. Zusätzlich 
hat der Marker – trotz eingeschränkter 
klinischer Sensitivität und Spezifität – 
aufgrund seiner Organspezifität Eingang 
in die Früherkennungsuntersuchungen 
gefunden und wird zum Screening auf 
Prostatakarzinome eingesetzt. Dies führte 
zu einer Zunahme der Inzidenz dieser 
Erkrankung. 
Rekurrierende Genfusionen, Suppres­
sorgene, microRNAs und SNPs
Die aktuellen Forschungsansätze profi-
tieren vom technologischen Fortschritt. 
Denn moderne molekulare Hochdurch-
satzverfahren, wie z.B. SNP- und CGH-
Arrays, cDNA-Expressionschips oder 
das Deep-Sequencing ermöglichen eine 
effiziente und detaillierte Analyse vieler 
Patientenproben in kurzer Zeit. Zahlrei-
che Studien konnten damit interessante 
prognostische Biomarker-Kandidaten 
identifizieren.
Vielversprechend ist die Entdeckung 
rekurrierender Genfusionen im Prostata-
karzinom, welche bestehende Paradigmen 
herausforderte: Bislang ging man davon 
aus, dass solche Chromosomenverände-
rungen vor allem in hämatologischen 
und mesenchymalen Malignomen und 
nur zu einem kleinen Prozentsatz in den 
viel häufigeren epithelialen Tumoren 
vorkommen.2) Das Philadelphia-Chro-
mosom z.B. ist als chimäres Fusionson-
kogen Ursache der chronisch myeloischen 
Leukämie. Die am häufigsten nachge-
wiesene Genfusion im Prostatakarzinom 
findet auf Chromosom 21 zwischen dem 
androgen-regulierten Gen TMPRSS2 und 
dem Onkogen ERG statt. Trotz zahlrei-
cher retrospektiver Studien ergaben sich 
bislang keine konsistenten Assoziationen 
zwischen dieser Chromosomenaberration 
und klinisch relevanten Endpunkten.3) 
Allerdings scheinen die Genfusion, die ein 
überexprimiertes Onkogen induziert und 
der parallele Verlust des Tumorsupressor-
gens PTEN eine Rolle in der Progression 
des Prostatakarzinoms zu spielen, da das 
Resultat eine gesteigerte Zellproliferation 
wäre.4, 5) Ein großer praktischer Vorteil 
ist, dass sich bei vorhandener Genfusion 
deren Produkt auf Transkriptebene auch 
im Urin nachweisen lässt. In einer unse-
lektionierten Kohorte konnten mit diesem 
Ansatz Prostatakarzinome mit einer Sen-
sitivität von 40 % und nahezu 100 %iger 
Spezifität diagnostiziert werden.6 – 9) Diese 
Entdeckung birgt das Potenzial für einen 
Parameter, der – zusätzlich zum PSA – für 
das nicht-invasive Screening eingesetzt 
werden könnte. Ein entsprechender kom-
PSA-Werte geben nur sehr eingeschränkte 
Hinweise auf die Malignität und somit 
auf die Prognose eines Prostatakarzi-
noms. Verschiedene Auswertemodi zur 
Erhöhung der Spezifität, wie die Bestim-
mung der Ratio aus freiem PSA und 
Gesamt-PSA bzw. die Bestimmung der 
PSA-Anstiegsgeschwindigkeit stehen zur 
Verfügung. Groß angelegte Längsschnitt-
Studien aus Nordamerika und Europa 
kommen zu widersprüchlichen Ergebnis-
sen, ob ein PSA-Screening sinnvoll ist,1)
ein signifikanter Überlebensvorteil durch 
ein Screening konnte bisher nicht nach-
gewiesen werden.
Auch die Biopsie, die durchgeführt wer-
den soll, wenn der PSA-Wert einen fest-
gelegten Wert überschreitet, liefert heute 
nur eingeschränkte prognostische Daten. 
In den klinischen Alltag haben bisher aus-
schließlich Biomarker zur Diagnosesiche-
rung am Biopsiematerial (z.B. AMACR, 
PSMA und FASN) Einzug gefunden.
Die Chancen der Früherkennung einer-
seits, und die Risiken einer „Überthera-
pie“, mit ihren möglichen gravierenden 
Nebenwirkungen andererseits, sind da-
her sorgfältig gegeneinander abzuwägen. 
Aufgrund dieser unbefriedigenden Situa-
tion ist der Bedarf an prognostischen Bio-
markern für Prostatakarzinome hoch.
Medizin von Morgen
Prostatakarzinom: Prognostischen Biomarkern auf der Spur
Professor Dr. Sven Perner, Martin Braun, Universitätsklinikum Bonn
Abb. 1 Prostatakarzinome mit unterschiedli­
chem klinischen Verlauf: Während die meisten 
Prostatakarzinome einen sehr langsamen Progress 
aufweisen und sich lebenslang als indolent erwei-
sen (blaue Linie), können einige Prostatakarzinome 
nach initial sehr langsamer Progressphase in ein 
rapide progredientes Stadium übergehen und ohne 
Intervention zur lebensbedrohlichen Erkrankung 
werden (grüne Linie). Nur sehr wenige Prostata-
karziome haben von Beginn an einen sehr rapiden 
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merziell verfügbarer, Urin-basierter Test 
befindet sich derzeit in der Entwicklung.
Ein weiterer vielversprechender Biomar-
ker-Kandidat ist das potenzielle Tumor-
supressorgen PITX2, welches bei verschie-
denen Tumorentitäten deaktiviert ist, d.h. 
seinen Suppressoraufgaben nicht mehr 
nachkommen kann.10) Ursache der Deak-
tivierung ist die Methylierung des Gens. 
Infolge dessen liegt PITX2 innerhalb des 
Chromosoms in einer sehr kompakten 
Form vor und kann nur noch schwer 
abgelesen werden. Dies wiederum führt 
zu einer regulatorischen Unterdrückung 
der physiologischen tumorsuppressiven 
Genfunktion. Auch beim Prostatakarzi-
nom treten Tumorrezidive früher und 
häufiger auf, wenn das PITX-Gen methy-
liert ist.11 – 13) PITX2 ist dabei ein unab-
hängiger prognostischer Faktor. PITX2 
könnte sich neben bestehenden Strati-
fizierungsparametern im Biopsiegewebe 
als Biomarker für das Prostatakarzinom 
eignen und mittels einer kommerziell ver-
fügbaren GeneChip-Diagnostikplattform 
bestimmen lassen.
Nicht nur Gene und Proteine wurden 
beschrieben, welche als vielversprechende 
Biomarker zukünftig Therapieentschei-
dungen beim Prostatakarzinom unter-
stützen könnten. Vor einigen Jahren ent-
deckte man microRNAs, denen vor allem 
genregulatorische Funktionen zugespro-
chen werden.14, 15) MicroRNAs sind sehr 
stabile Moleküle, welche sich nicht nur 
im Gewebe, sondern auch im Urin und 
Serum detektieren lassen. Allerdings sind 
einzelne microRNAs in einer Vielzahl von 
Tumoren dysreguliert, was den Einsatz als 
spezifischen Parameter limitiert. Vor dem 
Hintergrund einer gesicherten Prostata-
karzinomdiagnose könnten microRNAs 
jedoch bald für die Prognose des Patien-
ten wertvoll werden.16 – 18)
Auch die sogenannten SNPs fanden Einzug 
in die Reihe der aussichtsreichen Kandi-
daten beim Prostatakarzinom. SNPs sind 
häufige genomische Einzel-Nukleotid-
Variationen innerhalb einer Population. 
Beim Prostatakarzinom wurden bisher 
über 30 SNPs beschrieben, die mit einem 
signifikant erhöhten Risiko zur Entwick-
lung eines Prostatakarzinoms19, 20) und mit 
einem aggressiveren Phänotyp assoziiert 
sind. SNP-basierte Tests zur Risikostrati-
fizierung sind noch nicht marktreif. Da 
SNPs Veränderungen in der Keimbahn 
darstellen und in bioptisch leicht zugäng-
lichem Gewebe (z.B. periphere Blutlym-
phozyten oder Mundschleimhautgewebe) 
nachweisbar sind, bergen sie ein hochin-
teressantes prognostisches Potenzial. Man 
könnte frühzeitig – lange vor der Mani-
festation des Prostatakarzinoms – eine 
engmaschige Vorsorge einleiten.
Fazit
Zahlreiche Hoffnungsträger für prog-
nostische Biomarker sind identifiziert, 
welche zukünftig zur Entscheidungsfin-
dung bei der adäquaten Behandlung eines 
Pa tienten mit diagnostiziertem Prostata-
karzinom beitragen könnten. Allerdings 
stehen vor allem unabhängige prospek-
tive Studien an großen, klinisch umfas-
send charakterisierten Kohorten aus. 
Deshalb ist beim Prostatakarzinom auf 
dem Gebiet der Biomarker-gesteuerten 
personalisierten Medizin derzeit noch 
Zurückhaltung geboten.
Höchstwahrscheinlich wird es am Ende 
kein einzelner Biomarker sein, sondern 
eine Kombination aus verschiedenen 
Parametern, welche zum Zeitpunkt der 
Diagnose oder gar schon vor der klini-
schen Manifestation eines Prostatakarzi-
noms die exakte Prognose erlaubt bzw. 
eine individuelle Therapieentscheidung 
steuert.
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•  AMACR: Alpha-methylacyl-CoA Racemase, 
Enzym des Fettsäure-Stoffwechsels
•  PSMA: Prostate specific membrane antigen, 
involviert in die neuroendokrine Regulation des 
Prostatawachstums und die Zelldifferenzierung
•  FASN: Fatty acid synthase, Enzym des 
Fettsäure-Stoffwechsels
•  SNP­Array: Plattform zum Nachweis von Single 
Nucleotide Polymorphisms
•  CGH­Array: Comparative Genomic Hybridization 
zum Nachweis von Variationen in der Kopienan-
zahl von Genen
•  cDNA: complementary DNA, synthetisiert aus 
RNA mittels reverser Transkriptase
•  Deep Sequencing: Modernes Hochdurchsatz-
Sequenzierungsverfahren zur Bestimmung der 
Nukleotidabfolge der DNA oder RNA
•  TMPRSS2: Transmembrane protease serine 2, 
ist als transmembranärer Zellrezeptor in zahlrei-
che physiologische und pathologische Prozesse 
involviert.
•  ERG: Ets-related Gene, Proto-Onkogen aus der 
Familie der ETS-Gene
•  PTEN: Phosphatase and Tensin homolog. Multi-
faktorielle Phosphatase, die in der Signalübertra-
gung eine Rolle spielt.
•  PITX2: Pituitary homeobox 2. Das Gen codiert 
für ein Protein, das als Transkriptionsfaktor an 
der terminalen Zelldifferenzierung beteiligt ist.
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Vor welchen Herausforderungen steht die 
Labormedizin? Wie kann man sie bewäl­
tigen? Und welche Voraussetzungen sind 
dafür nötig? Diese Fragen standen im Mit­
telpunkt der Podiumsdiskussion „Labora­
toriumsmedizin – Quo Vadis?“, die am 
8. Juni im Rahmen der Roche Tage 2011 
das Symposium „Diagnostik im Dialog 
LIVE“ einläutete. Rund 250 Gäste waren 
erschienen. Der Schirmherr des Sympo­
siums Prof. Dr. Rudolf Tauber und der 
Moderator der Diskussionsrunde Helmut 
Laschet begrüßten sieben weitere 
Gesprächspartner aus unterschiedlichen 
Bereichen des Gesundheitsmarktes. Fünf 
Aspekte sind für die nachhaltige Weiter­
entwicklung der Labormedizin von beson­
derer Bedeutung – so das einheitliche 
Resümee der Experten.
Dialog mit Klinikern intensivieren
Die Labormedizin ist integraler Bestand-
teil der Patientenversorgung und wird 
dies auch in Zukunft bleiben. Leistungs-
fähige Labordiagnostik umfasst nicht 
nur im Sinne einer technischen Dienst-
leistung die Erstellung qualitätsgesicher-
ter Messwerte – essenziell ist der Dialog 
mit den Ärztinnen und Ärzten aus Klinik 
und Praxis. Damit dies auf Augenhöhe 
geschieht, benötigt die Labordiagnostik 
auch zukünftig ausreichend medizinische 
Qualifikation. Labormediziner mit ihren 
spezifischen Kernkompetenzen müssen 
sich als Berater der behandelnden Ärzte 
etablieren: Welche Marker bringen einen 
tatsächlichen Mehrwert für den Patien-
ten? Welche Konsequenzen leiten sich 
aus den Messwerten ab? Ergänzend ist 
zu fordern, dass Labormediziner durch 
Integration in das Patientenmanagement 
die diagnostischen Bedürfnisse der Klinik 
kennen und nutzenstiftende Weiterent-
wicklungen anstoßen.
Der Dialog zwischen Labor und Klinik 
findet individuell initiiert bereits statt. Er 
muss jedoch systematisiert und intensi-
viert werden, denn zukünftig werden 
beide Bereiche nicht nur gemeinsam die 
Diagnostik leisten, sie werden vor allem 
unter dem Aspekt der Personalisier-
ten Medizin und der Begleitdiagnostik 
(companion diagnostics) vermehrt auch 
sene Labore haben die Konsolidierungs-
welle überlebt und entwickeln derzeit 
neue Konzepte, um sich auf dem Markt 
zu behaupten – somit stehen die Chancen 
für den Erhalt der Laborvielfalt gut.
Innovationen schneller zulassen
Wesentlich für die Zukunftsfähigkeit der 
Labormedizin ist, dass neue Erkenntnisse 
aus Forschung und Entwicklung deutlich 
zügiger als bisher in die Routineanwen-
dung kommen. Dazu müssen Zulassungs-
verfahren für Innovationen beschleunigt 
werden, damit für Ärzte und Patienten 
der potenzielle Zusatznutzen neuartiger 
Parameter oder Methoden früher sicht-
bar wird – auch wenn die anfängliche 
Datenbasis noch nicht das wünschens-
werte Ausmaß erreicht hat. Hierzu ist 
die Labormedizin aufgefordert, in einen 
gesellschaftspolitischen Diskurs mit der 
Politik zu treten, denn Innovationen dür-
fen nicht lediglich in Krankenhäusern 
eingeführt werden. Als gute Vorgehens-
weise böte sich eine befristete Zulassung 
an, wie es in anderen Ländern schon 
praktiziert wird. Nach beispielsweise drei 
Jahren ließe sich der Nutzen der Innova-
tion retrospektiv anhand der gesammel-
ten Daten überprüfen und endgültig über 
die Zulassung entscheiden.
Attraktivität steigern
Die Zukunft der Labormedizin hängt 
ganz wesentlich davon ab, ob es gelingt, 
kompetente Nachwuchskräfte für das 
Fach zu gewinnen. Hierin liegt eine große 
Herausforderung: Heute werden pro Jahr 
nur etwa 20 Mediziner zum Facharzt 
für Labormedizin weitergebildet. In der 




Alle Bereiche der In-vitro-Diagnostik 
profitieren vom fachübergreifenden Aus-
tausch. Die integrierte Verzahnung ist 
deshalb sowohl für die einzelnen Fach-
bereiche, als auch für die Behandlung der 
Patienten von Vorteil. Medizinische Fra-
gestellungen beispielsweise in der Onko-
logie oder der Infektiologie betreffen die 
Labormedizin ebenso wie die Pathologie 
und / oder die Mikrobiologie. Mitunter 
überlappen auch Parameter (z.B. MRSA) 
und Methoden (Sequenzierung, PCR) 
sowie die Anwendbarkeit von Biomarkern 
(z.B. in der Onkologie). Indem man Fach- 
und andere sektorale Grenzen überwin-
det, ein breit gefächertes Spezialistentum 
aufbaut, Interdisziplinarität zwischen 
den Fächern fördert sowie unterschied-
liche Krankenhäuser und Labore mitei-
nander vernetzt, wird die Labormedizin 
zukunftsweisende Antworten auf sozio-
ökonomische, technische und medizini-
sche Problemstellungen finden.
Vielfalt der Strukturen erhalten
Die labormedizinische Landschaft in 
Deutschland ist vielfältig. Es gibt nie-
dergelassene Labore unterschiedlicher 
Größe, Laborverbunde, universitäre Ein-
richtungen, Krankenhauslaboratorien 
und Zusammenschlüsse von Universitäts- 
und Krankenhauslaboren. Diese Vielfalt 
ist Zeichen einer gesunden Entwicklung 
und eine sehr gute Voraussetzung, um 
unterschiedliche Kundenanforderungen 
zu bedienen. Es ist wichtig, diese Vielfalt 
zu erhalten. Viele kleinere, niedergelas-
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medizin bei weitem nicht so präsent wie 
andere medizinische Disziplinen. Studen-
ten stufen die Attraktivität des Faches oft 
als gering ein und entscheiden sich für 
andere Spezialisierungen. Der Labor-
medizin muss daher ein Imagewechsel 
gelingen, indem sie ihre Attraktivität 
beschreibt, ihre Kompetenzen voran-
treibt und sich aktiv mit interessanten 
Angeboten um Nachwuchs kümmert. Ein 
wichtiges Attraktivitätsmerkmal für die 
Berufswahl ist die Familienfreundlichkeit 
– insbesondere nach wie vor für Frauen, 
die heute etwa 60 % der medizinischen 
Studentenschaft ausmachen. Kreative 
Konzepte für die Vereinbarkeit von Beruf 
und Familie, wie z.B. unternehmens-
eigene Kitas sind erfolgsversprechende 
Voraussetzungen, um im Wettbewerb um 
guten und engagierten Nachwuchs beste-
hen zu können.
 „Die Zukunft des Faches hängt am Dia-
log“, fasste Prof. Tauber das Ergebnis der 
Podiumsdiskussion zusammen. Diesen 
Dialog gilt es zu führen – mit der Politik, 
anderen Fachbereichen, Kolleginnen und 
Kollegen in der klinischen Praxis und mit 
Nachwuchskräften.
Henning von Eicke 
Leiter  
Marketing Labordiagnostik 
(06 21) 7 59 20 47 
henning.von_eicke 
@roche.com
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Sechs randomisiert kontrollierte Studien 
mit mehr als einer Viertelmillion Teilneh­
merinnen und Verlaufsbeobachtungen 
von bis zu acht Jahren bestätigen, dass 
mit der HPV­Testung eine bessere Erfas­
sung von Vorstufen des Zervixkarzinoms 
gelingt als durch die bisherige zytologi­
sche Vorsorge. Die WHO und die Interna­
tional Agency For Research On Cancer 
(IARC) stufen angesichts der hohen Evi­
denz das HPV­Screening als mindestens 
so gut (…“at least as good”) ein wie das 
bisherige zytologische Screening. Auch 
die EU sieht in ihren aktuellen Empfehlun­
gen eine Überlegenheit des HPV­Tests als 
primäre Methode für Frauen ab 30 Jahren 
und einem Vorsorgeintervall von > 1 Jahr. 
Die höhere medizinische Qualität eines 
HPV­Screenings ist also unbestritten. 
Vor der Umsetzung in die tägliche Praxis 
muss jedoch geklärt sein, ob ein solches 
Vorsorgekonzept in allen europäischen 
Gesundheitssystemen kosteneffizient 
wäre und wie es von der Zielgruppe ange­
nommen würde. Das erste europäische 
Pilotprojekt dazu startete im Februar 
2006 in Wolfsburg. Aussagekräftige und 
sehr positive Erfahrungen liegen jetzt vor.
Die Studienergebnisse zum HPV-Scree-
ning im Rahmen der Vorsorge für Zer-
vixkarzinome sind eindeutig: In einer 
Metaanalyse ergab sich für die erste Unter-
suchung eine um 50 % gesteigerte Detek-
tionsrate von Krebsvorstufen und Krebs. 
Bei der zweiten Vorsorgerunde fünf Jahre 
später zeigten sich bei den zuvor mittels 
HPV-Test untersuchten Frauen nur halb 
so viele Präkanzerosen (CIN3: Cervical 
Intraepithelial Neoplasia, Stadium 3) wie 
im zytologischen Vergleichsarm.1) Dies 
dokumentiert und zur Kontrolle und 
Steuerung der vereinbarten Patienten-
pfade in einer Datenbank des Klinikums 
zentral gespeichert.
Die Ergebnisse
Innerhalb von vier Jahren nahmen 18 393 
Frauen am Pilotprojekt teil, das sind in 
etwa 90 % der selektierten Zielgruppe im 
Gebiet der Stadt Wolfsburg. Eine genau-
ere Angabe ist wegen diverser Unsicher-
heits- und Fluktuationsfaktoren nicht 
möglich. Auf jeden Fall aber ist die Teil-
nahmequote sehr hoch und übertrifft die 
in organisierten Vorsorgeprogrammen 
vorgegebene Zielgröße von 85 %. Erfolgs-
faktoren waren die verbesserte Patienten-
aufklärung durch die betreuenden Gynä-
kologen und das schriftliche Nachhalten 
bei allen weiblichen BKK-Mitgliedern, 
die sich nach zwei Jahren noch nicht ein-
geschrieben hatten. 
Für die Beibehaltung der Standardvor-
sorge mit jährlichen zytologischen Abstri-
chen entschied sich im Durchschnitt 
nicht einmal 1 % der Zielgruppe. Die 
von einigen befürchtete „Massenpanik“ 
durch positive HPV-Befunde blieb aus, 
eine extra eingerichtete Telefon-Hotline 
zur Beruhigung besorgter Teilnehmerin-
nen erwies sich als überflüssig. Dieses 
Ergebnis entspricht den Beobachtungen 
einer englischen Studie zur Wertigkeit des 
HPV-Tests in der primären Vorsorge.3)
lässt sich nur dadurch erklären, dass der 
HPV-Test fast alle vorliegenden Neopla-
sien entdeckt und fünf Jahre später nur 
die in diesem Zeitraum neu entstandenen 
Vorstufen gefunden werden. Dies führte 
in einer Studie bereits zu einer signifi-
kanten Senkung der Neuerkrankungen an 
Zervixkarzinom im HPV-Arm verglichen 
mit dem konventionellen Vorgehen.2)
Das Wolfsburger Pilotprojekt
Das Projekt sollte klären, wie sich ein auf 
den Studienerkenntnissen basierendes 
HPV-Screening in die Vorsorgepraxis 
integrieren lässt. Grundlage ist ein Vertrag 
der Deutschen BKK mit allen niedergelas-
senen Gynäkologen der Stadt Wolfsburg, 
vielen Praxen in der Umgebung und dem 
dortigen Klinikum. Zur Zielgruppe gehö-
ren weibliche Versicherte der Deutschen 
BKK, die älter sind als 30 Jahre und noch 
ihre Gebärmutter besitzen. Die selektier-
ten Frauen wurden / werden entweder von 
ihrem Gynäkologen angesprochen oder 
zentral angeschrieben. Es besteht die 
Möglichkeit, dem modifizierten Vorsor-
gekonzept entweder schriftlich zuzustim-
men oder sich für die Beibehaltung des 
alten Konzepts mit jährlichen Abstrichen 
zu entscheiden.
Die weitere Vorgehensweise ist abhängig 
von den Vorsorgebefunden und zwischen 
den teilnehmenden Ärzten und dem Kli-
nikum klar geregelt (Abb. 1). Daten und 
Befunde werden in einem Fragebogen 
Labormarkt und Gesundheitspolitik
Plädoyer für die Risiko­adaptierte Prävention des Zervixkarzinoms






















Bei HPV-HR positiv 
Dysplasiezentrum
Abb. 1: Vorgehensweise beim Wolfsburger Pilotprojekt in Abhängigkeit von den Ergebnissen der 
Screeningtests HPV und Zytologie (HPV – HR = Hochrisikotypen 16/18)
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Ergebnisse der Screeningtests:
O		93,1 % der Teilnehmerinnen waren 
HPV-negativ und hatten eine unauf-
fällige Zytologie
O		Bei 0,9 % lag ein positiver HPV-Test 
in Kombination mit einer auffälligen 
Zytologie vor
O		1,2 % aller Teilnehmerinnen waren 
HPV-negativ bei auffälliger Zytologie
O		Bei 4,8 % zeigte sich ein positiver 
HPV-Test während die Zytologie 
unauffällig blieb
Die vorgegebenen Patientenpfade wurden 
in hohem Maße eingehalten:
O		91 % der Teilnehmerinnen mit posi-
tivem HPV-Test und auffälliger Zyto-
logie wurden sofort in die Dysplasie-
sprechstunde überwiesen.
O		Bei Frauen mit auffälligen Zytologien 
aber negativen HPV-Tests erfolgte die 
nachgelagerte kolposkopische Abklä-
rung in 82 %, bei Teilnehmerinnen 
mit persitierenden HPV-Befunden 
und unauffälligen PAP-Abstrichen in 
fast 79 % der Fälle.
Für diese im Vergleich mit anderen Stu-
dien sehr gute Quote dürfte die zentrale 
Datenerfassung und Qualitätskontrolle 
im Klinikum verantwortlich gewesen 
sein. Die teilnehmenden Praxen wurden 
über alle Patientinnen informiert, die das 
Ablaufschema nicht eingehalten hatten. 
Diese Frauen erhielten einen Aufklä-
rungsbrief über den Sinn der geplanten 
Untersuchung.
Kolposkopische Ergebnisse (Abb. 2):
O		Innerhalb der vier Jahre wurde bei 
142 Frauen eine CIN3 (n=124) bzw. 
ein Zervixkarzinom (n=18) diagnosti-
ziert. Mit einer Ausnahme waren alle 
diese Fälle HPV-positiv.
O		Dagegen wiesen exakt 50 % dieser 
Patientinnen unauffällige zytologische 
Befunde der Klassen Pap I/II auf. Die 
Überweisung erfolgte erst bei auffälli-
gen Kontrollabstrichen nach 6 oder 12 
Monaten (n=35) oder aufgrund des 
persistierenden HPV-Nachweises.
O		Lediglich bei 17 der 142 Frauen mit 
CIN3 bzw. Zervixkarzinom ergab 
sich aus dem zytologischen Abstrich 
ein eindeutiger Verdacht (PAP IV/V). 
54 weitere Frauen dagegen zeigten 
unklare Zytologien (PAP IIw/III/IIID), 
die herkömmlicherweise erst bei per-
Kosten im Gesundheitssystem konnte 
damit widerlegt werden.
Bemerkenswert ist auch die höhere Teil-
nahmerate an der jährlichen gynäkologi-
schen Routineuntersuchung im Pilotpro-
jekt. Während 82 % der Versicherten der 
Deutschen BKK, die im Jahr 2006 in das 
Projekt eingeschlossen wurden, bis Ende 
2008 mindestens einmal zu einer Rou-
tineuntersuchung in die gleiche Praxis 
zurückkehrten, war dies bei Versicherten 
anderer Kassen nur bei knapp 60 % der 
Fall. Die Befürchtung von Gynäkologen, 
das HPV-Screening mit längeren Inter-
vallzeiten könnte das Interesse an der 
jährlichen Routineuntersuchung redu-
zieren, ist ebenfalls widerlegt. Vermutlich 
impliziert die gute Aufklärung von Arzt 
und Patientin eine Sensibilisierung für 
die Krebsvorsorge.
Optimierungsansätze
Das Risiko für CIN3 bei Frauen mit nega-
tivem HPV-Test ist auch bei auffälligem 
zytologischem Abstrich so gering (bisher 
kein Fall einer CIN3 oder eines Ca bei 
diesen 1,2 % der Fälle = 209 Frauen), dass 
die bisherigen halbjährlichen Kontrollin-
tervalle verlängert werden sollten.
Das Vorgehen bei diskrepanten Befun-
den (HPV-positiv, Zytologie unauffäl-
lig) muss und kann verbessert werden. 
Zu Projektbeginn hatten wir angenom-
men, dass bei initial positivem HPV-Test 
und unauffälligem PAP die zytologische 
Kontrolluntersuchung die Mehrzahl der 
sistierendem PAP III/IIID die kolpos-
kopische Abklärung induzieren. Somit 
führte bei insgesamt 124 Erkrankten 
die Teilnahme am Projekt zu einer 
früheren Diagnosestellung und damit 
potenziell auch zu einer besseren Prä-
vention von Karzinomen.
O		12 von 124 CIN3 waren Vorstufen des 
Adenokarzinoms bei unauffälligen 
bzw. unklaren Zytologien. Dies bestä-
tigt die epidemiologische Erfahrung, 
dass diese Unterform des Gebärmut-
terhalskrebses durch die bisherige 
Vorsorge nicht oder zumindest nicht 
nennenswert verhindert wird. Es ist 
anzunehmen, dass gerade in dieser 
Gruppe etlichen Frauen durch die 
HPV-Testung ein Krebsleiden erspart 
worden ist.
O		11 der 18 Fälle von invasiven Karzi-
nomen sind Versager der zytologi-
schen Vorsorge, da diese Frauen – im 
Gegensatz zu den anderen sieben 
– auch vor der Einschreibung in das 
Wolfsburger Projekt regelmäßig an 
der Routinevorsorge teilgenommen 
hatten. 6 dieser 11 Karzinome wurden 
bei Frauen mit wiederholt unauffälli-
ger Zytologie nur aufgrund des positi-
ven HPV-Tests diagnostiziert.
Widerlegte Befürchtungen
Auf Basis des Wolfsburger Konzeptes 
erhielten lediglich 2,9 % aller Teilneh-
merinnen eine Überweisung zur Kolos-
kopie. Die oft befürchtete „Übertherapie“ 
unter HPV-Screening mit Nachteilen 







Der HPV-Test war in 141 Fällen positiv.
Pap IV/V
Pap IIw/ III / IIID
Pap I / II
Abb. 2: Zytologie­Befunde bei 142 Frauen mit CIN3 oder Zervixkarzinom im Vergleich zum HPV­
Test. Die HPV-Testung führte zur Detektion von CIN3+ bei zytologisch unauffälligen Frauen (Pap I/II) und 
zu einer früheren Diagnosestellung bei Frauen mit Pap IIw oder Pap III/IIID.
Ausgabe 33 • 7/2011 23
CIN3+ Fälle nach 6 Monaten erkennen 
würde und dass die Spontanheilungs-
rate bei HPV-Infekten ca. 60 % beträgt. 
Infolge dessen müssten nach einem Jahr 
nur noch wenige Patientinnen zur Abklä-
rung in die Dysplasiesprechstunde über-
wiesen werden. Tatsächlich aber wurden 
mehr als die Hälfte aller CIN3+ Fälle 
durch die Kontrollzytologie nicht detek-
tiert! Dies führte zu einer Diagnosever-
schleppung von über 12 Monaten bei drei 
Patientinnen mit invasiven Karzinomen. 
Außerdem lag die Spontanheilungsrate 
nach initial positiver HPV-Testung nur 
bei 42 %. Dadurch wurden etliche Frauen 
zur weiteren Abklärung überwiesen, bei 
denen lediglich eine Infektion ohne Zell-
veränderungen vorlag.
Benötigt werden daher zusätzliche Test-
methoden, die das tatsächliche Risiko 
eines positiven HPV-Ergebnisses spezi-
fischer beschreiben können. Wir sehen 
dafür zwei Ansatzpunkte:
O		p 16 und Ki-67 Immunzytochemie: 
Begleitende wissenschaftliche Stu-
dien haben gezeigt, dass mit dieser 
Methode eine frühzeitige Identifizie-
rung der tatsächlich Kranken mit sehr 
guter Sensitivität (> 90 %) und Spezi-
fität möglich ist.
O		HPV-Genotypisierung: Das Langzeit-
risiko für die Erkrankung von CIN3 
ist bei Nachweis der HPV-Typen 16 
und 18 deutlich erhöht. Im Wolfs-
burger Projekt waren 42 % aller HPV 
16/18-positiven Frauen an CIN3 oder 
Karzinomen erkrankt oder entwickel-
ten neue CIN3 im Verlauf der ersten 5 
Jahre. Aus einer dänischen Studie  
ist bekannt,4) dass innerhalb von  
12 Jahren mehr als 70 % aller HPV-16 
positiven Frauen über 30 Jahren an 
CIN3 oder einem Zervixkarzinom er-
krankten.
Fazit und Ausblick
Nach fünf Jahren ergibt sich eine sehr 
positive Bilanz des Pilotprojekts.
O		Die Zielgruppe hat das Angebot 
bereitwillig und diszipliniert ange-
nommen.
O		(Fast) alle Zervixkarzinome und CIN3 
sind HPV-positiv. Bisher 124 Frauen 
profitierten durch ihre Teilnahme am 
Projekt unmittelbar von der HPV-Tes-
tung. Ihr CIN3 bzw. Karzinom wurde 
deutlich früher diagnostiziert.
O		Die eingeschränkte Tauglichkeit der 
Zytologie im Rahmen der Krebsvor-
sorge auf Zervixkarzinom hat sich 
bestätigt.
O		Ein negativer HPV-Test schließt ein 
Karzinomrisiko für die nächsten  
7 Jahre aus.
O		Die Befürchtungen, dass ein HPV-
Screening „übertherapierte“ Patienten 
und damit verbundene Kosten fördert 
bzw. das Interesse an jährlichen Rou-
tineuntersuchungen mindert, haben 
sich nicht bestätigt.
Es ist bereits jetzt absehbar, dass in den 
kommenden Jahren der wichtigste Risi-
kofaktor für die Erkrankung am Zer-
vixkarzinom in Wolfsburg die Nicht-
teilnahme am Pilotprojekt sein wird! Im 
Februar 2011 einigten wir uns mit der 
Deutschen BKK auf eine Verlängerung 
des Projektes bis 2016. Resultierend aus 
den Erfahrungen der ersten Phase ist 
jetzt auch die Immunzytochemie Teil 
der Patientenpfade, um das Problem der 
Diagnoseverschleppung bei CIN3/CA-
Patientinnen mit persistierend positiven 
HPV-Befunden und durchgehend unauf-
fälliger Zytologie zu reduzieren. Zudem 
prüfen wir, inwieweit auch die HPV-
Genotypisierung für die Typen 16 & 18 
in die Fortführung des Projekts integriert 
werden kann.
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Ziel ist, die Hygienestandards in 
Kranken häusern zu verbessern. Das 
Gesetz tritt Mitte Juli 2011 in Kraft  
und umfasst folgende Eck punkte:
•  Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) entwickelt Indikatoren, die Aussagen über die 
Hygienequalität in Kliniken zulassen.
•  Einweisende Ärzte, Kassen und Patien ten können sich so zukünftig ein konkretes Bild von 
der Hygiene situation in der jeweiligen Klinik machen.
•  Risikopatienten, z.B. geschwächte Personen, werden vor einem Klinikaufenthalt auf MRSA 
getestet, damit die Keime nicht in die Klinik eingeschleppt werden.
•  Vertragsärzte bekommen das Screening und die MRSA-Eliminierung gesondert vergütet. 
Im EBM gilt dafür ab 2012 eine neue Gebührenposition. KBV und Kassen werden mit Frist-
setzung 31. Oktober 2011 zum Abschluss einer Vergütungsvereinbarung verpflichtet.
•  Alle Bundesländer sind aufgefordert, schärfere Regeln zur Klinikhygiene zu erlassen. Bisher 
haben nur sieben Länder solche Verordnungen. Zu achten ist außerdem auf die ausrei-
chende personelle Ausstattung mit Hygienefachkräften und Krankenhaushygienikern.
•  Eine im Robert-Koch-Institut angesiedelte Kommission definiert Standards für die Diag-
nostik, die dann verbindlich eingehalten werden müssen.
Versorgungsgesetz
Es handelt sich um eine Reform der 
medizinischen Versorgung in Deutsch-
land. Nach dem Zeitplan der Koalition 
soll das Gesetz am 1. Januar 2012 in 
Kraft treten. Das Positionspapier bein-
haltet folgende Planungen:
•  Die ärztliche Versorgung soll überall in Deutschland sichergestellt sein. Für Vertragsärzte in 
unterversorgten Gebieten entfällt die Mengensteuerung. Vorgesehen ist die stärkere Einbe-
ziehung der stationären Angebote in die Bedarfsplanung.
•  Der Zugang zum Medizinstudium wird erleichtert. Diverse Anreizsysteme sollen eine spä-
tere Niederlassung in strukturarmen Regionen fördern.
•  Die Verzahnung von ambulanter und stationärer Versorgung wird weiterentwickelt.
•  Die Gründungsberechtigung von Medizinischen Versorgungszentren beschränkt sich 
zukünftig auf Vertragsärzte und Krankenhäuser. Zulässige Rechtsformen sind Personenge-
sellschaften und GmbH. Ein Bestandsschutz für bestehende Einrichtungen ist vorgesehen.
•  Der G-BA erhält die Möglichkeit, innovative Untersuchungs- und Behandlungsmethoden 
zeitlich begrenzt zuzulassen. Im Gegenzug müssen die Hersteller die Kosten für die wissen-
schaftliche Evaluierung tragen. Auf diese Weise können neue Technologien und Parameter 
erprobt werden, deren Nutzen noch nicht mit hinreichender Evidenz belegt ist.
•  Die strukturellen Veränderungen beinhalten keine Leistungsbeschränkungen und keine 
Leistungskürzungen.
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Welche Vorteile bietet der neue Tumor­
marker HE4? Wie kann ich moderne 
elektronische Tools nutzen, um mich ziel­
gerichtet und noch aktueller über Neue­
rungen bei Reagenzien zu informieren? 
Was kann ich selbst dazu beitragen, dass 
mein Analysensystem Tag für Tag präzise 
und zuverlässig die Proben abarbeitet? 
Das waren einige der vielen Fragen, die 
bei den diesjährigen System­Anwender­
treffen von Roche Diagnostics beantwor­
tet wurden. Viele hatten sich angemeldet: 
Insgesamt 450 Anwender diagnostischer 
Systeme aus ganz Deutschland trafen sich 
auf sieben regionalen Veranstaltungen.
Das Tagungskonzept berücksichtigte 
durch parallele Workshops die unter-
schiedlichen Interessen der Kunden an 
den einzelnen Roche Analysensystemen. 
Zusätzlich wurde Wert gelegt auf eine 
gute Mischung aus Produktneuigkeiten 
und auf die Möglichkeit zum Erfahrungs-
austausch der Teilnehmer untereinander, 
sowie mit den Spezialisten von Roche. Für 
die Planung der Anwendertreffen arbei-
ten Produktmanagement, Medizinisches 
Marketing, Kundenservice Center und 
der Service Außendienst von Roche eng 
zusammen. Das lohnt sich für die Teil-
nehmer: „Die angekündigten Neuigkeiten 
seitens Roche und der Austausch mit den 
Kolleginnen und Kollegen aus anderen 
Labors waren für mich so wichtig, dass 
ich hierfür extra meinen Urlaub unter-
brochen habe“, äußerte sich eine Labor-
leiterin zu Beginn einer Veranstaltung.
Kurze Referate vermittelten den Teilneh-
mern eine Vorschau, welche neuen und 
weiterentwickelten Methoden für die 
Roche Diagnostics Systemplattformen 
Testinformationen ich mir jetzt aus dem 
Internet über e-LabDoc beschaffen kann, 
hat es sich gelohnt, heute gekommen zu 
sein“, lautete das Resümee einer Anwen-
derin. 
Diese Diskussionsrunden mit ihrem 
engen Bezug zur Praxis und der Bespre-
chung von Detailfragen sind lehrreich, 
auch für Roche. Sie sind ein weiterer Fun-
dus für Anregungen, die intern Entwick-
lungen anstoßen können und für neue 
Ratschläge, von denen andere Kunden 
profitieren.
Abgerundet wurde das Programm mit 
der Demonstration des neu eingeführten 
cobas b 123 Blutgasanalyzers. In den Pau-
sen konnten sich die Teilnehmer von der 
Leistungsfähigkeit und Bedienerfreund-
lichkeit der neuesten Entwicklung bei 
Point of Care-Systemen überzeugen.
Die Teilnehmerzahlen bei den Roche 
System-Anwendertreffen 2011 sind im 
Vergleich zum vergangenen Jahr wei-
ter gestiegen. Die Rückmeldungen am 
Ende der sieben Veranstaltungen waren 
sehr positiv. „Wir kommen auf jeden 
Fall im nächsten Jahr wieder“ war ein 
häufiges Kundenfazit. Und das Fazit von 
Roche lautet: Diese Resonanz ist für uns 
Ansporn und Verpflichtung zugleich, 
auch zukünftig attraktive Anwendertref-
fen anzubieten. Anwendertreffen sind 
„Diagnostik im Dialog“ im besten Sinn, 
mit großem Nutzen für die Partnerschaft 
zwischen Roche und seinen Kunden. Die 
Termine und Orte für 2012 werden früh-
zeitig bekannt gegeben.
vor der Einführung stehen, für welche 
diagnostischen Fragestellungen diese 
Parameter einzusetzen sind und welche 




O		Herpes simplex (HSV) IgG,
O		humanes Wachstumshormon (hGH)
O		HE 4 (Humanes Epididymales  
Protein 4)
sowie um weiterentwickelte Tests
O		für Hepatitis B Antigen
O		und für das Humane Immundefizi-
enz-Virus (HIV)
Ausführlichere Präsentationen zeigten 
aktuelle Erkenntnisse zu den Einsatzge-
bieten der Parameter HbA1c, Vitamin D 
und der kardiologischen Biomarker NT-
proBNP und GDF-15.
Alle vorgestellten Parameter unterstrei-
chen die medizinische Wertigkeit der 
Labordiagnostik, verhelfen sie doch dem 
Patienten zu einer früheren oder prä-
ziseren Diagnose und dem Kliniker bei 
der Festlegung der am besten geeigneten 
Therapie.
In parallelen Workshops diskutierten 
Anwender und Roche Mitarbeiter im 
kleinen Kreis aktuelle anwendungsori-
entierte Fragen fokussiert auf jeweils 
eine Systemplattform: cobasT modular 
analyzer series, COBAS INTEGRAT und 
Gerinnungsanalyzer. Die Teilnehmer 
nutzten intensiv die Gelegenheit, mit 
Kolleginnen und Kollegen aus anderen 
Labors Erfahrungen auszutauschen, um 
anschließend geeignete Ideen für die 
eigene Praxis nutzen zu können. Auf 
großes Interesse stieß vor allem auch der 
enorme praktische Erfahrungsschatz des 
Roche Service aus den täglichen Kunden-
anfragen. Die Service Mitarbeiter vermit-
telten Anwendungstipps, Hilfen für das 
Reagenzhandling, Ratschläge zur Gerä-
tepflege und Störungsbeseitigung sowie 
den Nutzen elektronischer Services von 
Roche, wie cobas link, Remote Service 
und e-LabDoc. Die Workshop-Themen 
stießen auf durchweg positive Resonanz. 
„Allein schon für die Information, welche 
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Workshops mit Fragestellungen zur Pro-
zessorganisation im Bereich POCT gestal-
teten Anwender mit Best Practice-Beispie-
len selbst. Eine pfiffige Idee zum Umgang 
mit dem Service für Accu-ChekT Inform 
sorgte z.B. dafür, dass der Referent mit 
einer Sammlung von Mail-Adressen nach 
Hause fuhr, weil sein Dokumentations-
formular großen Anklang fand.
„Gesprächsinseln“ ermöglichten den Teil-
nehmern die individuelle Klärung von 
Fragen durch die IT-Experten von Roche, 
ggf. auch über den direkten Einstieg in die 
cobas IT 1000 Software. Ergänzend gab es 
einen Blick auf zukünftige Entwicklungen 
und eine Vorstellung von Funktionalitä-
ten, die in naher Zukunft Bestandteil von 
cobas IT 1000 sein werden. Dazu gehören 
O		die Einführung einer neuen Techno-
logieplattform für eine bessere Perfor-
mance
O		die Verfeinerung des Benutzerma-
nagements hinsichtlich einer umfang-
reichen Schulungs- und Trainings-
planung, inklusive theoretischer und 
praktischer Bestandteile
O		eine neuartige Möglichkeit, mit einer 
Messung – also mit nur minimalem 
Aufwand – an einem Accu-ChekT 
Inform II eine praktische Prüfung 
abzulegen. Neben dem theoretischen 
Training mit der E-Learning Plattform 
cobasT academy komplettiert dies das 




Point of Care 
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Berlin – München – Düsseldorf – kein Slo­
gan aus der Werbung, sondern die Ziele 
von Point of Care­Verantwortlichen aus 
deutschen Kliniken. Roche hatte im Mai 
und Juni 2011 zu zweitägigen Anwender­
treffen für die POCT­Vernetzungssoftware 
cobas IT 1000 in diese drei Metropolen 
eingeladen. 179 Interessierte sind gekom­
men, um sich die neuesten Entwicklungen 
in der Software anzuschauen, zu diskutie­
ren und in Best Practice Workshops Erfah­
rungen auszutauschen. In Deutschland 
gibt es mehr als 220 Installationen von 
cobas IT 1000 mit 330 angeschlossenen 
Kliniken.
Einen Schwerpunkt bildete der Umgang 
mit den Anforderungen aus der Richtlinie 
der Bundesärztekammer zur Qualitäts-
sicherung laboratoriumsmedizinischer 
Untersuchungen (RiliBÄK) und die mög-
liche Unterstützung durch die cobas IT 
1000 Software. Etliche neue Funktionali-
täten stehen in der aktuellen Version zur 
Verfügung. Diese sind aus Anregungen 
des Anwenderkreises nach Einführung 
der neuen RiliBÄK hervorgegangen und 
wurden vorab während zwei Workshops 
im Herbst 2010 konkretisiert. Die neuen 
Funktionen vereinfachen und erleichtern 
die tägliche Arbeit mit cobas IT 1000. Sie 
lassen den POCT-Verantwortlichen mehr 
Flexibilität und stärken deren Position im 
Bereich der dezentralen Diagnostik. Wie 
dieses Mehr an Verantwortung umgesetzt 
werden kann und wie es zu Verbesserun-
gen in den Prozessen führt, war Gegen-
stand der Diskussionen.
Ein jetzt technisch umgesetzter Wunsch 
aus der Praxis z.B. ist, dass Patientener-
gebnisse nach fehlerhaften Kontrollwer-
ten an Blutgasgeräten auf Anfrage an 
das LIS durchgeleitet werden können. 
„Debatten“ mit den Stationen könnten 
sich dadurch reduzieren. Diese Werte 
sind analog zum Ausdruck des Blutgas-
systems deutlich mit einem Fehlerflag 
gekennzeichnet. Der Umgang mit sol-
chen fehlerbehafteten Ergebnissen und 
die Festlegung von Verantwortlichkeiten 
für deren Validierung wurden sehr kont-
rovers diskutiert. Vom Standpunkt „Para-
meter mit fehlerhafter Kontrollmessung 
werden immer gesperrt“ bis zur Meinung 
„der Intensivmediziner trägt die Verant-
wortung, wenn er trotz fehlerhafter Kont-
rolle Patientenmessungen erlaubt“ reichte 
das Spektrum der Aussagen. Das Fazit 
des Meinungsaustausches war, dass mehr 
technische Flexibilität häufig eine noch 
konkretere Festlegung von Prozessen 
und Verantwortlichkeiten benötigt, um 
den Anforderungen der jeweiligen Über-
wachungsbehörden gerecht zu werden. 
Übereinstimmung herrschte darüber, 
dass der krankenhausspezifische Umgang 
mit der Qualitätssicherung in der dezen-
tralen Diagnostik ausreichend im Qua-
litätsmanagementhandbuch beschrieben 
und begründet sein sollte, um externen 
Kontrollen keinen Anlass zur Kritik zu 
bieten.
Ein interessantes Detail war der Umgang 
mit sogenannten STAT-Testen (STAT= 
Short Turn Around Time, Notfallteste) 
bei den vernetzbaren Blutzuckermessge-
räten Accu-ChekT Inform. In cobas IT 
1000 wird unter anderem anwenderin-
dividuell festgelegt, wie viele STAT-Teste 
nach Sperrung eines Messgerätes wegen 
Verletzung der Kontrollregeln noch mög-
lich sein sollen. Im Forum variierten die 
Einstellungen von 5 bis zu 0 zugelasse-
nen STAT-Testen. Gerade der Bericht 
einer Klinik, die keine STAT-Teste zulässt 
und die dennoch Akzeptanz hierfür beim 
Pflegepersonal erreichte, veranlasste viele 
zum Nachdenken über die eigenen Gerä-
teeinstellungen.
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Unseren ausführlichen Kongress kalender 
2011 finden Sie unter: www.roche.de/dia­
gnostics/labor/kalender_kongresse.htm
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„Give me Five: 5 Jahre B-Zell-Therapie“, 
1. Sept., 12:30 – 14:00 Uhr
6. Internationaler Kongress der Deutschen Sepsis-Gesell-
schaft
7. – 10. Sept. Weimar
O
63. Kongress der Deutschen Gesellschaft für Urologie 15. – 17. Sept. Hamburg O
27 th International Papilloma Virus Conference 17. – 22. Sept. Berlin O 21. Sept., 12:00 – 14:00 Uhr
Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft für Neuro patho-
logie und Neuroanatomie
21. – 24. Sept. Tübingen
O
Jahrestagung der Arbeitsgemeinschaft akkreditierter Labore 23. – 24. Sept. Rostock
34. Morphologie-Histologie-Tage 23. – 24. Sept. Kassel O
63. Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft für Hygiene 
und Mikrobiologie
25. – 28. Sept. Essen
O
44. Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft für Trans-
fusionsmedizin und Immunhämatologie
27. – 30. Sept. Hannover
O
20. Jahrestagung der Deutschen Transplantations-
gesellschaft
6. – 8. Okt. Regensburg
O
Kirchheim Forum Wiesbaden 21. – 22. Okt. Wiesbaden O
Veranstaltungen verschiedener Organisationen Datum Ort
Gesellschaft für Laborberatung GmbH (DELAB): Fachtagung für Laborärzte 
(www.delab-net.de)
9. – 10. Sept. Mainz
25. – 26. Nov. Mainz
Biersdorfer Krankenhausgespräche  
(www.biersdorfer-krankenhausgespraeche.de)
14. – 16. Sept. Biersdorf  
am See
Herbsttagung des Berufsverbandes Deutscher Laborärzte e.V. (www.bdlev.de) 15. – 17. Sept. Berlin
Laborleitertreffen Nordrhein-Westfalen 11. – 12. Nov. Bochum
Kundenveranstaltungen von Roche Diagnostics Datum Ort
Laborforum 2011 15. Sept. Hamburg
28. Sept. Berlin
20. Okt. Stuttgart
26. – 27. Okt. München
8. Nov. Frankfurt
10. – 11. Nov. Jena
24. Nov. Dortmund
Anwendertreffen cobas IT 5000 20. – 21. Sept. Mannheim
Intensivkurs Hämostaseologie 22. – 23. Sept. Mannheim
27. – 28. Okt. Mannheim
Internationales Roche Infectious Disease Symposium 29. – 30. Sept. Berlin
Intensivkurs Infektiologie 13. – 14. Okt. Mannheim
17 th PCR Symposium 17. Nov. Basel




Die Roche Tage 2011 setzten neue Maßstäbe
O  789 Teilnehmer – 25 % mehr als 2010
O  Erweitertes Angebot: 7 wissenschaftliche Veranstaltungen
O  65 hochkarätige Referenten aus Klinik, Labor und Forschung
O  Insgesamt 45 Fortbildungspunkte für Ärzte und 43 für MTA Berufe
O  Über 800 m2 Ausstellungsfläche für das gesamte Systemportfolio von Roche
O  11 verschiedene Werksführungen – noch mehr Transparenz für Interessierte
Notieren Sie sich schon jetzt  
den Termin der 5. Roche Tage:  
KW 24 (11. – 16. Juni) 2012 
 
Ihr Gastgeber  
Jürgen Redmann freut sich auf Sie.
Prof. Dr. Carl­Erik Dempfle, 
Universitätsmedizin Mannheim
Die Schirmherren
Prof. Dr. Rudolf Tauber, 
Universitätsmedizin Berlin, Charité
Prof. Dr. Dr. h.c. Herbert Pfister, 
Universitätsklinikum Köln
